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PREFACE. 


In the autumn of 1931 Prof. A. Wallgren, who was my chief 
at that time, called my attention to the strikingly low values of 
the amount of haemoglobin and the number of red blood corpuscles 
exhibited by some of the infants admitted to the Gothenburg 
Childrén’s Hospital, although no cause of anaemia could be ascer- 
tained. In view of these findings there were reasons for suspecting 
that the normal values at this age were subject to great variations, 
which, judging from the information supplied in text books on the 
subject, were incompletely known. 

Thus, in order to try to determine the limits within which 
the amount of haemoglobin and the number of red blood corpuscles 
vary under normal conditions in infancy, this work, which has now 
been concluded after 5 years, was commenced. During the progress 
of the work several other closely related problems were dealt with, 
but owing to its great practical importance the question originally 
set up has remained the essential one. 

It is a very inadequate expression of my indebtedness to Prof. 
A. Wallgren when I tender here my official thanks in the tradi- 
tional manner. Without his never-failing interest and constant 
encouragement Ishould probably never have succeeded in accomplish- 
ing the trying and tardy labour that such an investigation entails. 
In the selection of material I have always had the benefit of his 
valuable advice. The majority of the children examined were 
examined by him immediately before the blood samples were taken. 

Prof. B. Lundquist and Prof. E. Jerlov very kindly supplied 
me with the material of new-born infants at the Gothenburg 
Lying-in Hospital, for which I here beg to tender my sincere thanks. 
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To my colleagues and the nursing staff at the Childern’s Hospital 
I wish to express my grateful thanks for the great interest they 
showed in the progress of my work and also for their valuable 
assistance. In this connection I wish especially to express my 
gratitude to Miss Gerda Alblstrém, Nurse at the Childern’s Care 
Centre, who in spite of her manifold duties never hesitated in 
faciliating the occasionally difficult task of procuring material for 
me, and who, thanks to her capabilities, made it possible for me 
without any opposition to make use of the children at the Children’s 
Care Centre for scientific purposes. Nurse Dagny Hedberg at the 
laboratory of the Childrea’s Hospital and her staff of assistents 
also sacrificed their time to lend me great help. 

I am also much indepted to Doctor H. Belfrage who willingly 
allowed me to examine some children belonging to his Welfare 
Centre. 

As I required a suitable projectoscope for determinations of 
the diameter of red blood corpuscles, Prof. L. A. Jdgerskidld, 
Keeper of the Gothenburg Natural History Museum, placed the 
instruments of the museum at my disposal. For this kindness and 
for all the interest he has shown in my work I wish to tender him 
my sincere thanks. I am also deeply indebted to the amanuensis 
of the museum, Mr. P. Henrici, the taxidermist, Mr. D. Sjélander 
and Mr. S. Swérd for their ready and willing assistance. 

The statistical analysis of the material was made possible by 
the expert aid of Prof. G. Dahlberg. For all the valuable advice 
he gave me regarding this significant part of the work I beg here 


to tender my sincere thanks. 

Finally my thanks are due to Mr. Owen Morton whose linguistic 
skill and interest even in the subtilities of medical nomenclature 
has made it possible for me to present the work in English. 


INTRODUCTARY. 


The main object of this work is to endeavour to find the normal 
values of haemoglobin and red blood corpuscles during infancy. 
It is first necessary, however, to explain what is exactly meant by 
»normal values» in this connection. As pointed out by Dahlberg 
(1929), the word »normal» is employed in two meanings, sometimes 
to designate a property characterizing the majority of individuals 
within a population, sometimes to denote the contrary to patholo- 
gical. Thus, retaining the designation normal, the values sought 
here may be composed of either average values or such as are 
characteristic of fully healthy individuals. Whereas in the first 
alternative it is a question of finding an easily definable statistical 
quantity, the fixing of the boundary-lines for the conception 
»healthy» presents considerable difficulties. Nevertheless this work, 
as appears from the title, claims to furnish certain information 
concerning the composition of the blood in healthy children. 
Why the more difficult of the two alternatives, logically speaking, 
was chosen, requires no doubt further explanation. 

Undoubtedly it is of a certain value to know the limits within 
which the amount of haemoglobin varies in a group of not specially 
selected infants. Under such circumstances the material consists 
of individuals, some of which have always been in good health, 
others have had the diseases common at this age, some have been 
fed exclusively at the breast while others have been reared on mix- 
tures of cow’s milk and so on. The normal values recorded in the 
textbooks are based on examinations of that kind. A comparison 
between these figures and the value obtained in taking a specimen 
from an individual supplies the answer to the question whether 
more »unusual» factors have had any effect on the composition of 
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the blood of the individual examined or not. But this knowledge 
does not bring us any nearer to the solution of certain problems 
of current interest. 

All phenomena in the haematology of infants are marked by the 
instability characterizing the haematopoietic apparatus at that age. 
Relatively slight disturbances in the child’s state of health and ge- 
neral management, such as mild infections of the upper respiratory 
tract or changes in the diet, may be reflected in the composition of 
the blood. In order to be able to study more closely the nature 
and extent of these haematological symptoms knowledge of the 
blood picture of the healthy infant is of course necessary. A great 
deal of the discussion that has been going on for several decades 
concerning the anaemias of infants in general, and in particular 
that form of anaemia which has been called alimentary, after 
Czerny, is devoid of firm foundation in consequence of insufficient 
information about the physiological conditions. 

Even with respect to the practical treatment it is more important 
to know the properties of the blood of the healthy child than the 
average figures. It is possible that the value of, for instance, the 
amount of haemoglobin obtained in examining a group of »average» 
children is not desirable. This view is supported by the results 
attained in Mackay’s work, to which reference will be made in the 
following pages. It may thus happen that the knowledge of normal 
values of the average type alone will result in the failure of intro- 
ducing a suitable therapy in a definite case. 

The values, which for both theoretical and practical reasons, 
are of the greatest importance to us may in a certain measure be 
characterized as optimal without on that account being composed 
exclusively of the highest points to which the individual variation 
‘an attain. They are optimal in the same manner as several of the 
qualities which distinguish breast-fed children from bottle-fed 
infants. Certain observations go to prove that a »physiological» 
blood composition in this sense might be of a similar importance 
to the bodily condition as, for instance, the turgor one endeavours 
to attain in a child reared without breast-milk. 

Even if in the selection of material one invariably tries to act 


in accordance with the principles laid down here, it is evident that 
they cannot be realized in all respects. The requirements with regard 
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to feeding are relatively easy to satisfy, on the other hand the state 
of health can hardly be entirely free from fault in all cases. However 
rigorously one eliminates children who have been affected with 
the mildest disease, the. material will always contain individuals 
who have been ill in such a manner that the symptoms were not 
noticed by those around them. Obviously no material can lay claim 
to consist of only healthy individuals in the strictest sense of the 
word. For the reasons already given, the values of the results of the 
investigation will, however, be enhanced if the principles described 
here were applied as far as possible. 

It must, however, be borne in mind that the results of such an 
investigation as this are always composed of limit values, within 
which the physiological, individual variations fall. An isolated 
observation lying within these limits must not, however, be accepted 
as a proof that the individual examined with respect to the property 
in question is healthy. It is of course possible that under entirely 
physiological conditions he would have shown a value much higher 
than that found but yet lying within the said limits. The diagnosis 
of anaemia therefore cannot be excluded on the basis of an amount 
of haemoglobin falling within the physiological variation. If, 
however, the amount of haemoglobin falls below the lower limit 
value of these variations we are justified in assuming the presence 
of an injury affecting the composition of the blood. Guided by 
figures obtained from a_ perfectly satisfactory material the 
diagnosis of anaemia can be safely made in any particular case but 
the same diagnosis cannot be excluded simply by one examina- 
tion of the blood. 

Owing to the fact that the points of view advanced above have 
not been given sufficient attention, as far as can be judged, by 
previous investigators, the investigation, an account of which will 
be given in the following pages, has its legitimate place. 


Historical survey. 


As mentioned in the introduction, the manuals on the subject 
supply rather brief and to some extent probably incorrect informa- 
tion concerning the haematology of infancy under physiological 
conditions. 

Esser and Slursberg (1921) write in Briining and Schwalbe’s 
»Handbuch der allgemeinen Pathologie und der pathologischen 
Anatomie des Kindes» that new-born babes have an amount of 
haemoglobin of 17 g. per 100 cm? of blood and considerably more 
than 5 million red corpuscles per cubic mm. At the end of the first 
month the number of red corpuscles is about 5 million, the haemo- 
globin, however, continues to decrease so that during infancy the 
amount falls below 10 g. 

In Naegeli’s »Handbuch der Krankheiten des Blutes und der 
blutbildenden Organe» it is only mentioned that babes have on the 
average lower values than adults. 

Lucas and Fleischner (1924), in »Abt’s Pediatrics» only give the 
high number of red corpuscles in newly born children and mention 
that these figures during »infancy and most of the childhood» are 
constantly below 5 million. 

The problem is dealt with more in detail by Opitz in Pfaundler 
and Schlossmann’s »Handbuch der Kinderheilkunde». As charac- 
teristic for new-born babes he mentions an amount of haemoglobin 
of about 18 g. and 5—8 million red corpuscles. The latter show a 
considerably increased average diameter (8.5 p), anisocytosis and 
a high percentage of reticulocytes. With regard to infancy proper 
the author emphasizes the difficulty of presenting normal values 
owing to the fact that the haematopoietic apparatus reacts to all 
kind of influences. The amount of haemoglobin and the number of 
red corpuscles appear, however, to decrease so as to reach minimum 
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values (about 9 g. and 4.2—4.5 million respectively) at the age 
of 3 months or 1 year. Children not reared on milk, however, 
showed considerably higher figures. 

In »Diseases of Infancy and Childhood», recently published by 
L. G. Parson, Rolleston (1933) mentions only that the amount of 
haemoglobin and the number of erythrocytes are higher at birth 
but he does not give any normal values for infancy. 

The investigations on which these data are based are certainly 
not few in number but they were not carried out in such a manner 
that the problem of the normal haematology of infants can be re- 
garded as satisfactorily solved. The defects are prominent especially 
in the early literature, which will therefore be referred to here more 


summarily. 


1. Haemoglobin and Red Corpuscles. 


Wiskemann (1876) observed that the blood of a new-born babe 
contained much more haemoglobin per volume unit than that of 
the mother, and Lépine (1876) at the same time made a similar 
observation with regard to the red corpuscles. The latter also 
demonstrated the connection between the increase in the number 
of red corpuscles occurring in the first 24 hours of life and the de- 
crease in bodily weight. 

Sorensen (1876) and Hayem (1877) obtained similar results. 

In Gerhardt’s »Handbuch der Kinderkrankheiten», Vierordl 
(1877) writes that as yet few examinations had been made on human 
beings but that the blood of the new-born babe probably contains 
a greater amount of haemoglobin and a larger number of red cor- 
puscles than that of the adult and that these values at first decrease 
until the middle of the first year of age when they again increase. 
These data are quoted from Denis and Leichlensiern. 

The last-mentioned author published in 1878 a large work, 
which is the first attempt to ascertain the haemoglobin percentage 
in different ages. Leichlenstern found decreasing values from birth 
with a minimum at 6 months—1 year, during which period the 
haemoglobin level was 55 per cent of that of the newly born baby. 

Anna Bayer (1881) in a dissertation deals with the number of 
red corpuscles in new-born babies and infants. Her values agree 
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on the whole with these previously obtained, but a noteworthy 
point is the relatively low number immediately after birth (on 
the average 4.4 million). In her material no regard was paid to 
birth weight and therefore premature children were included in the 
series. 

Results, as far as new-born babies were concerned, in agree- 
ment with those found by earlier investigators were obtained by 
Engelsen (1884) and Kriiger (1886). 

In a work published by Widowitz in 1888 we meet for the first 
time the problem of procuring material. He calls attention to the 
difficulty of finding healthy children in a hospital ward and also 
how difficult it is to procure reliable normal values, as the indi- 
vidual variations are great. He expresses the haemoglobin in percen- 
tage of the normal value for healthy young men and suggests 
60 per cent as the lower limit for the physiological level in infancy. 

Slierlin (1889), who did not carry out any examinations himself 
on children under 1 year old, discusses the great physiological 
variations, different normal values in different parts of the country 
and variations during the 24 hours, etc. He draws attention to the 
low colour-index during infancy. 

Hayem (1889) in his great work »Du sang et de ses altérations 
anatomique», has no new observational and experimental data to 
give. He confirms the findings previously made on new-born babies 
but points out that the knowledge about infants in this respect 
is exceedingly meagre. 

In a number of works by Schiff (1890, 1892 & 1893) we come 
across examinations of extensive material but they only cover the 
first weeks of life. He found haemoglobin values considerably 
over 100 per cent (100 per cent = the normal value for adult 
males) and numbers of blood corpuscles varying between 7 and 
8 million. An interesting point is that one investigation was carried 
out in Prague (1890) and another one later in Grosswardein (1892), 
a marked difference being ascertained in the results obtained. 
Schiff thinks it probable that the cause of this difference is due to 
a racial difference in the composition of the blood. 

Elder and Hutchison (1895) and Bidone and Gardini (1900), 
also examined new-born babies but made no new contribution to 
the solution of the problem. 
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In the works of Gundobin (1893) and Carstanjen (1900), mainly 
dealing with the leucocytes, there are also a few estimations made 
of the haemoglobin percentage and the number of red corpuscles. 
On the basis of a small number of cases and as far as feeding is 
concerned a very heterogenous material, Gundobin gives the average 
value for red corpuscles during infancy as 5.10 million. Carstanjen 
again emphasizes the difficulty of getting healthy infants and 
states that as a rule the haemoglobin level in infants is below 70 
per cent. 

Monrad (1902), in his »Paediatriske Forelesninger og Studier», 
states that the number of red corpuscles in infants decreases from 
6.5 million to 4.5—6.5 million during the first year of life but is as 
a rule higher than in adults. The amount of haemoglobin falls, 
according to the same author, more rapidly and at the age of 6 
months—®5 years lies barely above 60 per cent. 

Anna Perlin (1903) examined 155 healthy children from hospitals 
and créches. The number of observations on new-born babies were 
fairly large but the number of estimations on older children were 
too few to supply practicable averages. The author ascertains, 
however, that generally speaking the haemoglobin level from being 
high at birth (118 per cent) sinks during the first year of life (to 
about 100 per cent) and that there was a corresponding decrease 
in the number of red corpuscles, with a maximum number of 6.29 
million at the age of three days and 4.97 million at 3—4 months 
of age, and still lower at the end of the first year of life. The hae- 
moglobin was estimated with Fleischl’s haemoglobinometer, 100 per 
cent being equivalent to an oxygen capacity of 16.66 cm® per 
100 cm* of blood. According to present standardization (Jaden), 
expressed in percentage the haemoglobin would have been put 
considerably lower than the figures recorded. 

Karnizki (1903) investigated a material comprising 62 very 
carefully selected and, according to information supplied, perfectly 
healthy children in Kiew. He found values about 12.7 g of haemo- 
globin during the whole of infancy but considerably more than 
5 million red corpuscles, the lowest values met with at the age 


of 2—4 months. 
Scipiades (1903) called attention to the day-and-night variations 
in the number of red corpuscles in new-born babies, which he ascrib- 
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ed to the intake of food. Zangemeister and Meissl (1903) also 
examined new-born babies and found the average number of red 
corpuscles to be about 6.0 million. 

Hutchison (1904) considered that the foetal blood was poorer 
in red corpuscles than that of the new-born baby and that the 
increase was conditioned by the new demands made by extra- 
uterine life. He found 5.5 million red corpuscles and 110 per cent 
haemoglobin in the first day of life. After two weeks the number 
of red corpuscles fell to 5.0 million and subsequently remained 
constant, whereas the haemoglobin level continued to sink to 70 
per cent, at which value it remained during the whole of the first 
year of life. From this the author drew the conclusion that a newly 
born child does not need a high haemoglobin content per corpuscle, 
a small quantity of haemoglobin distributed among a large number 
of red corpuscles gives the same effect. 

Takasu (1904) in estimations on Japanese children found values 
for the haemoglobin level similar to those obtained by European 
investigators. 

Fehrsen (1904) examined a number of new-born children and 
gave the content of haemoglobin at 110 per cent at birth and always 
found the lowest figures on the 10th day. Biffi and Galli (1907) 
published figures for a small number of cases but their material 
cannot be accepted as normal as several of the infants were not 
healthy. They found, however, the lowest value for the red cor- 
puscles (4.35 million) at the age of 2 months. 

Aschenheim (1912), in a work on rickets and the haematopoietic 
apparatus, had a control material, which consisted, however, mostly 
of patients in hospital with an exceedingly varying diet. He ob- 
tained the following averages: %4—3 months, 73.75 per cent haemo- 
globin, 4.50 million red corpuscles; 3—6 months, 68.1 per cent and 
4.51 million respectively. 

Gundobin (1912) mentioned 5.50 million red corpuscles as the 
average for the first half-year and 5.60 million for the age of 6—12 
months. 

To sum up this earlier literature it may be said that the figures 
obtained are of very little use. The number of investigated cases 
are invariably very small, there is no adequate security that only 
healthy children were examined and the technique is to some extent 
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defective. The recorded values can be regarded as reliable only 
with respect to new-born infants, since the total number of children 
is fairly high and the findings of the various investigators agree in 
general. Already at this date it thus appears that the general course 
of the blood changes during the first weeks had been made clear. 
But for the understanding of the haematology of infancy proper 
very little importance can be attached to these investigations. 

Williamson’s work (1915) is on a much higher plane than that 
of any of the earlier investigators. By means of a carefully prepared 
technique he attempted haemoglobin estimations at different ages 
on an unimpeachable material, his series containing a rather large 
number of estimations (254) on children under 1 year old. Most 
of the children were breast-fed and although they were obtained 
from institutions they appear to have been quite healthy. The 
result was a declining series from birth te one year of age with the 
initial value of 23.25 g at birth and 12.5 g at the age of 1 year. 
The division into groups during infancy, however, complicates the 
analysis of details in the curve, because the children from the age 
of 2 weeks are divided into only 4 groups: two weeks—2 months 
(18.4 g), 3—5 months (13.7 g), 6—11 months (13.7 g) and 1 year 
(12.5 g). As will be seen from what follows, it is to be regretted 
that the interesting age of 2—3 months was not referred to a 
separate group. The work, which aroused warranted attention, 
is the first serious attempt to determine the normal values in diffe- 
rent ages. 

Appleton (1918) made estimations by Palmer’s method of the 
haemoglobin level on 103 children under 2 years of age. He used 
Haldane’s standardization (100 per cent = 14.0 g of haemoglobin 
per 100 cm® of blood) and obtained the following averages: 1 day 
(12 cases) 164 per cent, 2—3 days (14 cases) 146 per cent, 4—8 
days (14 cases) 135 per cent, 9—13 days (8 cases) 137 per cent, 
2—8 weeks (16 cases) 102 per cent, 3—5 months (10 cases) 88 per 
cent, 6—11 months (17 cases) 87 per cent and 11—23 months (12 
cases) 85 per cent. With regard to the grouping of the children the 
same comment may be made here as in the discussion of William- 
son’s work. As seen, the number of cases in each age-group in 
Appleton’s series is relatively small. Nor is any information given 
as to the source of the material, although the author states that 
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the children at and before the time of examination showed no signs 
of illness. With the exception of the new-born children, all samples 
of blood were taken in late summer and autumn. 

Halley (1919) only confirms the high number of red corpuscles 
at birth. 

In conjunction with their investigations on the thrombocytes 
in new-born babies and infants, Slawik (1920) and Keilmann (1922 
published a number of counts of red corpuscles at these ages. In 
both cases the material was relatively small and there is no positive 
evidence that the children were healthy. 

A work by Barbosa (1921) shows that Portugese new-born 
children agree haematologically with children examined in other 
countries. 

Mayers (1922) studied the colour-in dexin infancy but with the 
exception of 41 new-born babies his material did not contain any 
children under 1 year old. He points to the low index during this 
age and asks the question whether this is physiological or whether 
it might vary with the feeding. 

Helen Mackay (1923) carried out an investigation on a hospital 
material in Vienna with respect to the presence of secondary 
anaemia in infants and found progressively decreasing values dur- 
ing the first year of life although the children were living in airy, 
light wards. The diet, however, seems to have been a rather one- 
sided one of milk and cereals with a relatively late addition of 
vegetables and the children were by no means free from infection, 

Lippmann (1924) studied the morphology of the red corpuscles 
in the period immediately following birth. Like the majority of 
other investigators, he found values above 5 million, but a rapid 
rise already during the first 6 hours which disappeared again almost 
as quickly. At the same time as this initial rise there appeared 
nucleated red corpuscles, polychromasia, anisocytosis and poikilo- 
cytosis, and therefore the author considered that the rise is not 
‘caused by the loss of fluid but is due to a stimulation of the bone- 
marrow. The weight curve during the first two days did not coincide 
with the blood changes. An evident icterus did not have any in- 
fluence either. 

Haden and Neff (1924) examined 11 children for the purpose of 
determining the indices in new-born babies and found the average 
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of 17.4 g and 3.96 million for haemoglobin and red corpuscles 
respectively. The colour-index was 1.41. 

In a small number of children aged up to 10 months, Bakwin 
and Rivkin (1924) found haemoglobin values much below those 
given by Williamson. A striking feature is the low figures during 
the latter half of the year (about 10 g). 

Biingeler, partly by himself (1926) and partly in collaboration 
with Schwartz (1927), attempted to ascertain the cause of the high 
haemoglobin and red corpuscle values in new-born babies obtained 
by all investigators. On the basis of Schwartz’ well-known work 
on traumatic haemorrhage in parturition and certain experimental 
findings the authors endeavoured to prove that this rise is caused by 
the irritation produced by the extravasation on the bone-marrow. 

Borner (1928) investigated 35 new-born children and obtained the 
average figures of 19.5 g haemoglobin and 5.06 million red corpuscles. 

In a series of investigations (1928, 1929, 1931 and 1933) Helen 
Mackay has given an account of estimations made on infants in 
London during the years 1925—1930. The main purpose of the 
investigations was to determine the frequency of anaemia in this 
group of people and to indicate prophylactic and therapeutic 
measures. In this connection a number of facts exceedingly va- 
luable for our subject are submitted. Already in estimations on a 
small number of cases in 1925—1927 it was possible to ascertain 
that breast-fed infants had higher percentages of haemoglobin 
than artificially fed children, but that after the age of 3 months they 
showed a lower haemoglobin level than bottle-fed children who had 
been treated with iron. All the children were not entirely healthy 
however, and the author herself admits that from the point of 
view of »normal values» the values obtained are probably too low. 

The work was continued, however, during the years 1928—1930 
when 230 breast-fed children belonging to an Infant Welfare De- 
partment of a Mothers’ Hospital were investigated. From this 
material was selected a small group of children, whose blood com 
position, according to the author, could not have been affected 
by either unsuitable feeding or illness. Owing to a technical error 
the figures obtained have subsequently been revised by Mackay 
(1933). After this correction and with the percentage converted 
to g of haemoglobin the following table was obtained. 
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TABLE 1. 
Healthy Infants (Mackay). 


| 

| 

Age No. of observations Hb in g./100 em? | 
0—1 month 12 14.4 
months 24 12.1 
2—3 20 10.2 
) 16 10.3 
{—-5 ) 15 10.8 

56 11 10.8 

) 10 11.0 | 

7—8 ) 12 10.8 

3—9 ) 12 10.5 
9 10 ) 11 10.2 
10— 11 » 6 | 10.3 

1112» 3 | 10.4 


Corresponding figures for a series of bottle-fed children treated 
with iron proved, however, to be somewhat higher and therefore 
the author considers that the children included in Table 1 are 
slightly anaemic. The difference does not appear, however, until 
after the first three months. By combining Table 1 and the figures 
for the treated group, Mackay considers that she can set up physio- 
logical values. The figures in the column »normal values» in Table 2 
are obtained in that way while the series »average values» represent 
breast-fed infants not specially selected (= not exclusively healthy). 
In Table 2 the original figures are converted to g of haemoglobin 


TABLE 2. 
Haemoglobin level during infancy (Mackay). 


Age Normal Value Average Value 
| | 
| under 24 hours 19.7 20.1 | 
| 8 days 17.9 19.1 
%4—-1 month 12.1 14.6 
1-2. months 10.2 11.5 
2— 3 » 10.6 10.1 
3—4 11.2 10.3 | 
) 11.9 10.8 
5—6 ) 11.9 10.8 
6 / » 11.9 10.7 
7—8 » 11.9 10.5 
&—9 11.9 10.2 
9—10 ) 11.9 10.3 
10—-11 » 11.9 10.0 


= 
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with 100 per cent equivalent to an oxygen-combining power of 
18.5 cm® or 13.8 g of haemoglobin. 

In her principle work (1931) and in a later publication (1933), 
from which Table 2 is taken, Helen Mackay comes to the conclusion 
that the high haemoglobin level of the new-born child is probably 
due to the low oxygen tension during foetal life, and that the 
infant subsequently adapts itself to the new conditions. In the 
second half-year, however, there occurs in a number of cases a 
deficiency of iron and thus the haemoglobin level begins to sink. 
The temporary fall at the age of 2—3 months is not correlated to 
the rate of growth and cannot be prevented by prophylactic medi- 
cation. Its cause cannot be found in this way. 

One of the most important observations is the deleterious effect 
that the low haemoglobin level in the second half-year appears 
to have on the health of the children. In the group of artificially 
fed infants the frequency of infectious diseases was shown to be 
twice as great in the untreated children as in those children who 
had been treated with iron. Hence the author pleads for a constant 
supply of iron in the diet of infants in the hope that in this way 
their resistance to infections will be increased. 

It is worthy of note that this phenomenon is not mentioned with 
reference to the breast-fed children. From the small number of 
observations in the selected (free from infection) group the inference 
may be drawn, however, that the rate of morbidity also among the 
breast-fed infants was relatively high. No definite information 
can be gathered from the text as to the reason why the number 
of cases became steadily fewer during the second half-year, but the 
probable explanation is that more and more children had to be 
excluded owing to illness. 

Kalo and Emery (1933) investigated 780 children from birth 
up to 2 years of age with the aid of Newcomer's haemoglobinometer. 
The material was obtained from Maternity Hospitals and Children’s 
Care Centres. The authors emphasize the fact that many factors 
have an effect on the haemoglobin level in infancy (season of the 
year, state of nutrition, infections and so on), hence it is not possible 
to set up normal values applicable to all parts of the world. Every 
investigator must determine his own normal value. The material 
was extensive and statistically analyzed but does not appear to 
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have been uniform with respect to feeding and birth weight. No 
data are supplied concerning the latter but the fact that no comments 
are made in a comparison with Lichlenslein’s (1917) work seems 
to indicate that premature children were included in the series. 
In the new-born infants the haemoglobin level was about 18 g, 
fell to a minimum at 2—3 months (10.6 g) and afterwards rose 
slightly at the end of the first half-year (11.4 g). 

Similar remarks may be made with regard to a work by Merrit 
and Davidson (1933). 73 children of normal birth weight were 
examined continuously at intervals of 2—3 weeks. From the age 
of 1 month up to the end of the first year the haemoglobin level 
was 10 g or below, while the number of red corpuscles was, as a 
rule, below 4 million. These results cannot be accepted as physio- 
logical values, partly because all the children were not completely 
healthy and partly because the material was composed of widely 
different races. 

Interest in these problems, probably stimulated by Helen 
Mackay’s investigations, has apparently been very great in the 
Anglo-Saxon countries during the last few years. Elvehjem, Peler- 
son and Mendenhall (1933) published at about the same time as the 
above-mentioned American authors a large work on the percentage 
of haemoglobin in infancy. The material, which was very extensive 
(750 children with 2000 observations), originated from Children’s 
Care Centres. The results obtained will be seen in Table 3. 


TABLE 3. 
Haemoglobin Level in Infancy (Elvehjem and others). 


Age No. of observations Hb g./100 em* 

0-2 weeks 21 22.2 
» 27 17.9 
8&9 13.4 
9—12 » 118 11.7 | 

12---16 ) 126 11.9 

16-20 ) 135 12.0 

20—24 141 | 12.2 

24—-28 116 11.8 

28—32 ) 118 11.6 

32— 36 » 118 11.8 

356—40 » 110 11.5 

10-—44 91 11.4 

14-48 » 84 11.5 
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The authors point out that the figures represent »average values» 
and cannot be regarded for certain as physiological, for as far as 
feeding and health are concerned the material was not stringently 
selected. A small group of children, whose diet was better in 
quality than that of the majority, showed somewhat higher 
values. 

Guest (1934) made investigations on 175 children, 25 of which 
were new-born babies, concerning the amount of haemoglobin and 
the number of red corpuscles, The figures shown in Table 4, which 
is taken from this work, comprise the results of examinations on 
orepresentative subjects» and are thus not average figures. 


TABLE 4. 


Haemoglobin Level and Number of red Corpuscles (Gues/). 


Age gy. of Hb Red Corpuscles (mill.) 
1 month | 16.42 5.933 
1 months 11.10 1.376 
6 » | 11.44 5.505 
8 » | 11.50 5.491 


In the discussion on this work, which was read before the 
American Pediatric Society, it was pointed out by Washburn that, 
according to his experience, practically all children not treated 
with iron or copper exhibit high values at birth, decreasing figures 
until the age of 2—3 months, then a slight increase and finally 
establishment of equilibrium. 

Mugrage and Andresen (1936) carried out blood examinations 
on 40 new-born infants (umbilical cord) and 46 children under 
1 year old. The latter originated from Children’s Care Centre but 
only a few were breast-fed children and no regard was paid as to 
whether the children had had any illnesses. The authors thus say: 
»While a group carefully selected on the basis of freedom from 
previous illness might be found to show higher blood values, the 
range of values here reported probably represents the usual findings 


in a group of average infants», The results obtained are tabulated 
in Table 5. 
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TABLE 5. 


Haemoglobin and Red Corpuscles (Mugrage and Andresen). 


Age g of Hb | Red Corpuscles (mill.) Hb per corp. (y y) 
at birth | 17.14 4.86 35.1 
3 days—2 months 14.64 | 4.22 34.0 
2—4 months 11.14 3.90 28.5 
| 4—8 > | 12.29 | 4.23 29.0 
8—12 » 11.81 | 4.28 27.5 


Especially interesting are the works dealing with the normal 
blood picture in children in the Scandinavian countries, and there- 
fore it was considered appropriate to bring these investigations 
together at the end of the historical survey of the literature. 

In his great work on the haematology of premature infants, 
Lichtenstein (1917), after going through the existing literature on the 
subject arrived at the following result. The haemoglobin level 
falls rapidly in the first months of life from the high values found 
at birth and reaches its minimum level (835—60 per cent) during 
the second half-year. With regard to the number of red corpuscles 
no standard figures were available but values down to 4 million 
seem to fall within the range of the physiological variations. 

Rud (1923) examined a relatively small number of infants with 
respect to the number of red corpuscles and found values lying 
somewhat below the normal figures for adult males. 


TABLE 6. 


Haemoglobin Level (Healthy children) (Drucker). 


Age No. of observations g. of Hb 

2—3 weeks 6 17.0 
3—4 1 15.7 | 
1 ) 6 14.4 
5—6 ; 13.7 
6—7 1 12.7 
7—8 4 12.0 | 
2—3 months 6 10.9 } 
3—6 » 19 11.5 | 
6—9 16 
9—12 » 6 11.0 


= 
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Of greater interest is Drucker’s (1924) investigation, which like 
the preceding was carried out in Denmark. The material was ob- 
tained from hospitals, policlinics and Children’s Homes and com- 
prised 226 children, of which only 40 were breast-fed. 74 infants 
could be regarded as healthy, 28 of which were breast-fed. Drucker’s 
figures are tabulated in Table 6. 

The figures are, throughout, higher than the corresponding figu- 
res recorded by Mackay, but the course of the curve is similar, with 
a rapid fall up to 2—3 months old, a slight rise during the second 
quarter and then fairly constant values until the age of 1 year. 
The number of estimations is, however, too small to permit a sta- 
tistical analysis and on account of the nature of the material the 
results cannot be regarded as representative of physiological 
conditions. 

In an extensive investigation in Sweden, Magnusson (1935) 
took up the discussion of the subject of the blood picture in prema- 
ture infants. Of great interest in this connection is his control 
material, comprising 42 healthy infants of normal birth weight. 
The feeding of these children, however, was not uniform and by 
healthy the author means that at the usual clinical examination 
made in conjunction with the taking of the blood samples the 
children did not exhibit any symptoms of disease. Thus previous 
illnesses were not taken into account. The results tabulated in 
Table 7 and 8 therefore may be appropriately regarded as average 
values for full-term infants. 


TABLE 7. 


Haemoglobin Level (Magnusson). 


Haemoglobin 
| Age No. of observations 


| |Average (%) -+ mean error, Aver. g. 


4th week) 20 98.0+2.9 15.3 

8th— 9th » | 38 79.4+1.7 12.4 
12th—13th ” 31 72.7+1.2 11.3 
16th—17th a 27 77.1+1.6 12.0 
| 21ist—22nd » | 25 77.6+1.4 12.1 
25th—26th » | 23 79.4+1.1 12.4 
| 29th—30th » 17 78.3+1.8 12.2 
37th—38th » 20 78.3+1.1 12.2 


— 
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This material thus shows still somewhat higher values than 
those given by Drucker but the general course of the curve agrees 
very well with the results obtained by that investigator. Neither 
in Drucker’s nor Magnusson’s estimations do we find the low values 
in the second half-year recorded by Mackay. The number of red 
corpuscles in the ages examined will be seen in Table 8. 


TABLE 8. 


Number of Red Corpuscles (Magnusson). 


Red corpuscles 


Age No. of observations | average + mean error 
8th— 9th week 15 4,.252-+0.13 
12th—13th » 18 3.931 +0.067 
16th—17th » 16 1.080 0.058 
21st-—22nd » 19 1.744+0.13 
25th—26th 15 1.864 -0.14 
29th—30th =» 16 5.069 +0.16 
33rd—34th =» 15 5.550-£0.19 


As will have appeared from the above, estimations of the 
number of red corpuscles are exceedingly scanty. Magnusson’s 
figures agree rather well with those given by Guest but are much 
higher than those recorded by other American investigators (Merril 
and Davidson, Mugrage and Andresen). The most noteworthy 
feature is the high number of red corpuscles found by Magnusson 
in the second half-year, especially if we consider the relatively low 
figures for the haemoglobin level in corresponding ages. 

Finally, Andersen (1936) examined a number of Danish children 
for the purpose of determining the indices of the erythrocytes. In 
new-born babies he found an average of 16.7 g of haemoglobin and 
4.79 million red corpuscles and in children between 15 and 47 
weeks old 11.6 g and 5.0 million respectively. 

An examination of the existing literature thus shows that 
there are well-grounded average figures for the haemoglobin level 
available from several countries. From values of 18—20 g at birth 
the haemoglobin decreases to about 10 g at the age of 2—3 months, 
then rises slightly and remains at about 11 g during the second half 
of the year. Less is known about the number of erythrocytes 
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but the lowest values of this curve (4 million and under) also 
occur at the end of the first three months. According to several 
investigators the number of red corpuscles increases considerably 
during the second half-year up to figures even in excess of 5 
million. 

With but very few exceptions, however, the investigations 
quoted can claim to represent quite physiological conditions. The 
group of breast-fed children selected by Helen Mackay seems to 
be the best material qualitatively, but is too small in extent, at 
least as regards certain ages. The normal curve given by the 
same author is based on the assumption that physiological values 
‘an be obtained provided that a supposed iron deficiency is 
made up by suitable medication. Even if Mackay’s assertion is 
correct, even if a deficient supply of iron alone is the cause of the 
low values she found in untreated children — which cannot of course 
be proved by the effect of iron preparations — investigations carried 
out in the Scandinavian countries (Drucker, Magnusson) show 
that the figures obtained on the London material are not applicable 
to our conditions. 


2. Reticulocytes. 


In 1895 Jsrael and Pappenheim demonstrated that a number of 
the red corpuscles exhibited under vital staining a reticular sub- 
stance, stainable with basic stains. In later years Italian investiga- 
tors in particular worked with this method. For many years 
the discussion was carried on as to the nature of this substantia 
reticulo-filamentosa and several works are published dealing 
with its possible affinity with the previously known basophilic 
granulation. 

As the result of works by Rosin and Bibergeil (1904), Cesaris- 
Demel (1907), Sabrazés and Leuret (1908), Pappenheim (1909), 
Istomanowa (1926) and several others it can now be considered 
established that the substantia reticulo-filamentosa is a positive 
expression of the young age of the erythrocytes. The percentage of 
reticulocytes will therefore be an indicator of the activity of the 
bone-marrow. The main support for this view is the constant 
increase in the number of reticulocytes preceding the increase 
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in the number of corpuscles in an improvement of the anaemic 
condition. 

The behaviour of the reticulocytes during childhood and espe- 
cially infancy had for ovbious reasons been the subject of very great 
interest. During this period great variations in the function of the 
bone-marrow are to be expected, as, judging from other signs, the 
blood-forming system is in an unstable exquilibrium. However, 
we very seldom find a systematic investigation of infancy, apart 
from the time immediately after birth, with respect to this phe- 
nomenon. 

Cathala and Daunay (1908) showed that the number of reticulo- 
cytes is high at birth but decrease very rapidly already during 
the first week of life. 

Luzzatto and Ravenna (1912) counted the reticulocytes in infants, 
finding fully 1 per cent at birth but only half the number after 8 
days and but a few per mille in later ages. 

Maliwa (1913) again examined the relation between icterus 
neonatorum and reticulocytosis in a material comprising 26 new- 
born babies. He found extremely variable values between 4 and 
10 per cent. 

Ockel (1924), who employed a rather rough, but in his opinion 
reliable method, confirmed the previous findings on newly born 
children but observed besides an increase in the number during the 
second month and in subsequent infancy a lasting reticulocytosis. 
He considered this phenomenon to be of great importance in 
the predisposition of the infant to anaemia, as owing to the 
constant activity of the bone-marrow the range of regeneration 
is reduced and in minor injuries an anaemia may _ therefore 
‘asily occur. 

Friedlander and Wiedemer (1925) again established the presence 
of a reticulocytosis in new-born infants, with its rapid fall during 
the first week of life to values corresponding to the normal value 
for adults. 

Ockel and Hagen (1927) made the important observation that 
the foetal blood contained a still greater number of reticulocytes 
than the blood of the new-born baby. 

This last finding was confirmed by Seyfarth and Jiirgens (1927), 
who also estimated the number of reticulocytes in 50 children 
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during the first week of life. The percentage rapidly decreased 
already in the first hours, then falling gradually from 6.2 per cent 
a few hours after birth to 0.7 per cent at 6 weeks old. No particulars 
are given about the nature of the material but it appears to have 
comprised healthy children of normal birth weight. 

Moldawsky (1927) examined 22 healthy children between 10 
days and 9 months old. The number of observations is too small 
to furnish any average for comparison but it appears as if an 
increase in the number of reticulocytes occurred at 3 and 4 
months of age. Otherwise the figures are low throughout (a few 
per mille). 

Krafka (1931) pointed out that, since the number of reticulocytes 
in a foetus greatly exceed those in new-born children, the reduction 
of these cells must have commenced long before birth. Hence 
changes in the oxygen tension on the transition to lung breathing 
‘annot be the cause of the decrease of the reticulocytes during the 
first weeks. 

In their previously mentioned work, Merrit and Davidson (1933) 
also determined the percentage of reticulocytes. Apart from the 
high figures at birth, they found practically constant figures of 
fully 0.1 per cent, during the whole of infancy. In view of the criti- 
cism passed upon this work elsewhere these figures, despite the 
large number of primary observations, cannot be accepted as normal 
values. The technique differed also from that generally employed 
in that only corpuscles with a highly developed reticulum were 
counted as reticulocytes. 

Josephs (1934) confirmed the rapid fall in the reticulocyte count 
during the first weeks of life and also pointed to the subsequent 
rise of the number of these cells. 

Vogt (1935) was only able to confirm the rapidly falling, high 
percentages at birth, but otherwise found no variations during 
infancy. 

The greatest interest is attached to the control material in 
Magnusson’s investigation (1935), already mentioned in the. preced- 
ing pages. The figures recorded in his work, which are found 
tabulated in table 9, appear to be, with the exception of those 
given by Merrit and Davidson, the only results of an investigation 


on an extensive material. 
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TABLE 9. 


Number of Reticulocytes. (Magnusson) 


| | 

Age | No. of observations _ Average 

(per mille)-—-mean error | 

| | 

| 4th week | 20 4.37-0.77 
| 8th— 9th » | 17 3.88--0.73 
12th—13th > 15 5.67-4-0.38 
16th—17th > | 16 5,50--1.20 
| 2ist—22nd » 27 3.41--0.75 
| 25th—26th » 18 2.39-+-0.45 
| 29th—30th > 15 1.40-+-0.42 
| 33rd—34th > 21 | 2.57-+-0.59 


In premature infants Magnusson found a marked reticulocytosis 
in the second and third months of age. This phenomenon cannot be 
demonstrated in the control material. The slight rise in the 12th 
—13th week cannot be statistically determined, but, as will be 
shown later on, it is nevertheless of a certain interest. 

As we have seen, the literature gives but few normal values of 
the reticulocytes in infancy. Up to the present Magnusson’s material 
is the best from a qualitative point of view, but for reasons given 
above it cannot be considered quite satisfactory, in view of the 
nature of the problem dealt with in the present investigation. 


3. The Diameter of the Red Corpuscles. 


Ever since the days of Loewenhoek there has been an interest 
in the size of the red corpuscles in healthy and morbid conditions. 
The early investigations, which in fact included only adults, are, 
however, of minor importance owing to the imperfection of their 
technique. It was only after the publication in 1920 of Price- 
Jones’s investigations, performed with the aid of a relatively simple 
method, and when it had been shown that certain anaemic condi- 
tions ran their course with an alteration in the diameter of the 
erythrocytes, that this problem was taken up for investigation in 
pediatrics. 

Saragea (1922) examined a small number of healthy children 
under 1 year old and found that the blood of new-born babies was 
characterized by large corpuscles having an average diameter of 
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8.5 wu. With increasing age the size diminished so that at the age 
of 6 months the average diameter was 7.5 w. 

Wiechmann and Schiirmeyer (1926) verified by means of meas- 
urements the old observation that the erythrocytes of newly born 
infants exhibit quite considerable anisocytosis. 

Silvette (1927) obtained 7.45 as the average for 30 new-born 
babies. He found the relation between colour-index and mean 
diameter to be about the same in children as in adults. 

Paschert (1927), after examining 13 infants, found no difference 
between the diameter of their corpuscles and those of adults, if 
the new-born babies were excluded. In infancy the average dia- 
meter lay between 7.0 and 7.5. 

Heissen and Schalloer (1928) estimated the average diameter 
for 35 children, 10 of which were new-born babies. The method 
employed was measuring blood films in an ocular micrometer. 
In the physiological anisocytosis in newly born infants the macro- 
cytes predominated and the average diameter lay between 8.5 u 
and 9.3 as compared with 7.5p in adults. The difference between 
the maximum and minimum diameter in children was 6—8.2 
as against 2.5 uw in adults. The authors points out that the blood 
picture of the new-born infant agrees morphologically with that 
seen in regenerative, post-haemorrhagic anaemia. In the infant 
they do not consider this, however, to be an expression of an in- 
creased activity of the bone-marrow, as the same picture is seen 
in the human foetus. The anisocytosis is instead due to a foetal 
blood-formation continually going on during the first days and is 
an expression of the general immaturity. 

In the following weeks and months both the anisocytosis and 
the average diameter showed diminishing values. The latter reached 
its definite size, about 7.5, at the end of the first six months. 
The number of observations in each age-group is, however, too 
small to permit of standard figures being obtained from this work. 

By means of the same method as that employed by the preced- 
ing investigators, Riva (1931) arrived at similar results. 

van Creveld (1932) compared the diameter of the red corpuscles 
in premature infants and in full term children by Price-Jones’s 
method. He found that in the period immediately after birth the 
morphology of the red corpuscles was characterized by a marked 
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anisocytosis with a large number of macrocytes. Thus Price-Jones’s 
curve at this age was low, broad-based and displaced to the right. 
In the full term infants, however, the average diameter decreased 
rapidly so that already at about the age of 2 months it coincided 
with the constant value during subsequent childhood. Some of 
van Crevelds figures are given in Table 10. 


TABLE 10. 


Diameters of the Red Corpuscles (van Creveld). 


| | 
| } 
| 


Age Anisocytosis (4) Peak of curve (1) Average (4) 
1 week | 6—10.25 8.25 7.988 
1 weeks | 6—10.5 | 8.25 8.266 
8 » 6—9.5 | 7.75 7.726 


van Creveld does not give any figures for full-term children for 
the remainder of childhood, as during this period no alterations 
occur in the diameter of the corpuscles, the anisocytosis disappear- 
ing more and more. 

Obviously the technical procedure employed in measuring the 
diameter of the red corpuscles differs so widely and has such a 
decisive effect on the results obtained that it is difficult to make 
a direct comparison between the figures of the various investiga- 
tions. Besides, owing to the tedious and slow methods that must 
be employed, it is difficult to build averages on a sufficiently large 
number of individuals. It appears that the work of van Creveld, 
mentioned above, is the most valuable contribution to the subject 
published so far. Because of the anaemias that occasionally occur 
during the second half-year it is also important that the material 
examined is uniform with respect to health. 


THE AUTHOR'S OWN 
INVESTIGATIONS. 


Material. 


In the preceding pages mention has several times been made as 


to the difficulty but absolute necessity of selecting suitable ma- 
terial in an investigation like the present. The requirements that 
must be placed on the material so that it can represent physiological 


conditions are, in my opinion, the following. 


1. 


All children must be fully developed at birth. Several investiga- 
tors (Lichtenstein, Landé, Magnusson) have proved conclusively 
that prematurely born children differ in their blood values 
from those of normal birth weight. 

The feeding of the children must be natural, that is, the diet 
must consist of breast-milk for a sufficiently long period, and 
the addition of sufficient vitamins, qualitatively and quanti- 
tatively. The children must have been put on a mixed diet at 
a suitable time. The conception of »alimentary anaemia» 
introduced by Czerny is too well-known to require any discussion 
here. As already mentioned, in Mackay’s great work it was 
shown that bottle-fed infants had evidently lower haemoglobin 
values than breast-fed infants. 

The children must live in suitable surroundings, which fulfil 
the modern requirements of hygiene. The great advance 
made in pediatrics during the last decades has, it is true, 
considerably reduced the risks which hospitalization previously 
involved, but in spite of that it is still true that neither hospitals 
nor children’s homes are the most suitable environment of 
infants. If it were possible to find a sufficiently large number 
of healthy, naturally fed children in a well-managed children’s 


home — which would be an exceedingly difficult matter as far 


2. 
3. 
| 


€ 
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as the requirement in the matter of feeding is concerned — it 
is probable that they would not differ to any great extent from 
children living at home. It does not seem to me to be 
correct, however, to assume this to be an established fact. 

The children must be quite healthy. This is undoubtedly the 
most difficult requirement to fulfil. Health is an exceedingly 
difficult conception to define and symptoms of disease easily 
evade our detection. If only clinically demonstrable symptoms 
are to be counted as illnesses it will not be enough, however, to 
record that the child was healthy at the time of examination. 
Owing to the sensitive haematopoietic system of the infant a 
relatively insignificant illness, for instance, a slight infection 
of the respiratory tract, may, without having any noteworthy 
effect on the general state of health or the weight curve, never- 
theless leave behind for a short time some change in the com- 
position of the blood. Children who have had any kind of ill- 
ness before the estimation is made should therefore not be 
included in the material. 

The number of observations must be large enough to permit of 
their being subjected to statistical analysis. 

The group of people investigated should be homogeneous from 
a racial point of view, or if that is not the case the different 
components must be qualitatively and quantitatively known. 
As the results of some investigations give cause for suspecting 
that different races do not have the same blood composition, 
this condition is necessary for the present. The material must 
also be obtained from a geographically and climatically uni- 
form area. The most important point in this respect is the 
altitude above sea-level. There is no need to cite here all that 
has been written with regard to the influence of highland 
climate on the blood picture. As early as 1878 Bert found that 
people and animals living at a high altitude above the sea had 
an increased oxygen capacity in the blood. Viaull (1890) 
demonstrated the increase in the number of red corpuscles 
under similar conditions. Of the later investigators we may 
mention Barcroft (1923) and Hurtado (1932). 

As regards new-born infants the conditions put forward are 


not difficult to fulfil. For observations on later ages facilities of 


Acta pediatrica. Vol. XIX. Supplementum I. 


4. 
5. 
6. 
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collecting a sufficiently large number of individuals living under 

physiological conditions were afforded in the first place by the 

Children’s Care Centres. 

In the material described below the new-born infants were 
procured from the Gothenburg Maternity Hospital and the remain- 
der from the Children’s Care Centres in the city. By far the greatest 
number belong to the centre under the direct supervision of Prof. 
Wallgren. 

For the sake of lucidity it may be expedient in giving the more 
detailed description to enumerate the conditions laid down point 
by point. 

1. The children weighed at least 3000 grammes at birth. 

2. The diet was only breast-milk till 3 months of age, after which 
additions of fruit juice were ordered. Between 6 and 7 months 
of age vegetables and fruit soups were given in place of one 
milk meal. At 8 months of age another breast-milk meal was 
replaced by mixed food (milk, bread and butter, porridge, 
fruit soups, the choice being determined by the nutritional 
condition of the child). After a period of 14 days the diet then 
consisted of 2 breast-meals and 3 meals of mixed fare, at 9 
months of age some of the children were put on only 4 meals 
(1 breast-meal excluded) while others received 1 breast-meal, 
1 meal of gruel, consisting of two thirds milk, and 3 meals of 
mixed fare. Finally all children were completedly weaned 
at 9 4 months of age and another meal of gruel added. During 
the dark season of the year all the children received cod-live: 
oil or a similar preparation in prophylactic doses. 

Exception from this dietetic scheme was allowed only in the 
case of at most two or three days »allaitement mixte» with 
small allowances of cow’s milk. 

3. All children were living in their homes and their general care 
was supervised by the nurse employed at the Children’s Care 
Centre, who made frequent visits to ascertain that the instruc- 
tions given were carried out. During the first month of life 
these inspections were made once or twice a week, afterwards 
every 14th day and at the end of the first year every third 
week. Most of the children, it is true, belong to the broad- 
based strata of the population but not so few families, well-off 


| 

| 

| 
| 
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economically and of a higher social standing, are represented, 
as this form of prophylactic care of infants has become very 
popular in the city. Besides, Gothenburg is a moderately large 
city with a population of 250,000 and the people live, generally 
speaking, under relatively good hygienic conditions apart 
from the fact that the dwellings are often over-crowded. 
This drawback is in a certain measure counterbalanced by the 
fact that the majority of the children under the supervision 
of the Children’s Care Centres are first-born children. 
The children were examined by the medical superintendent at 
the Children’s Care Centre at intervals of one or two months, 
when blood samples were also taken. In judging the child’s 
state of health due consideration was taken not only to the 
result of this examination but also to the information supplied 
by the mother and the nurse at the Children’s Care Centre. 
All children who had had any illness or on examination were 
found not to be entirely free from symptoms were excluded. 
The only divergences from this rule were made in the 
case of a few children, whose illness had been of an exceedingly 
mild nature and had occurred so long before the examination 
that it was hardly possible that any effect still remained on the 
composition of the blood. Of course it cannot for that reason be 
said that all the children had been in good health in the strictest 
sense all the time, as, for instance, infections of the upper 
respiratory tract may have occurred without exhibiting any 
symptoms at all. Clinical conditions of importance in this 
connection can, in my opinion, be excluded, however, to a 
greater extent than has been the case in earlier investigations. 
As appears from the following tables the minimum number 


4 


of observations in each group is 15, but with respect to the 
most important properties, amount of haemoglobin and number 
of red corpuscles, the number of estimations is generally much 
higher. Calculations of averages and mean error by customary 
statistical methods are therefore permissible. Determinations 
of the diameter of the corpuscles form an exception, owing 
to the fact that these measurements were commenced relat- 
ively late in the progress of the work and sufficient material 
was not then available. 
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There is, however, one drawback attendant upon material 
collected in this manner, that is, the difficulty of carrying 
out continuous examinations ofthe same individual. It was 
necessary to arrange the investigation in such a manner that 
the utilization of the children for scientific purposes should 
not be too obtrusive. 

The theoretically important question concerning the varia- 
tions of the properties examined with increasing age is most 
surely and easily solved by continuous examinations of the same 
children. But in a case like this, owing to the extent of the 
material, even random samples will be able to furnish valuable 
information about these conditions, especially as it was possible 
in certain cases to combine them with examination of the 
same individual on different occasions. From a practical point 
of view, however, the knowledge of the limits of the physiolo- 
gical variations is most important. These can also be obtained 
by means of a sufficiently large number of random samples. 

6. As Sweden is, from a racial point of view, an exceedingly homo- 
geneous country and all the children examined were living in 
Gothenburg the conditions put forward are obviously fulfilled. 


Technique. 


In estimating the amount of haemoglobin and the number of 
red corpuscles it must always be borne in mind that our knowledge 
of these properties is derived from investigations impaired by 
technical errors. The variation in a group of observations is due 
partly to individual differences between those examined, partly to 
technical errors. It should therefore be of interest, by examining 
these sources of error a little more closely, to obtain some idea of 
the significance of that factor in the variations. 

The defects of the technique used in the examinations are at 
once apparent in obtaining the blood. The way in which the inci- 
sion is made is very important, which has been theoretically ex- 
plained by Krogh (1921) in his studies on the capillaries and verified 
by Drucker (1924) in investigations on children. The number of 
red corpuscles per volume unit depends on the filtration arising 
from the contraction of the capillaries and varies according to the 
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nature of the lesion. Drucker therefore pointed to the necessity 
of using an extremely sharp instrument in making the incision so 
that the tissue trauma will be as small as possible. This is of great 
importance especially in taking blood specimens from infants, 

Miiller (1904) and Bing (1920) obtained various values from 
blood taken from different parts of the body. The former also 
considered that differences in the hydrostatic pressure played an 
important réle, even if the blood is taken from the finger, the 
finger must always be held at the same level as the heart. It is a 
well-known fact that lower values are obtained if the site of incision 
is pinched than if the blood is allowed to flow out spontaneously. 
This factor was considered by Mara (1927) to have a decisive effect 
on the difference between blood samples taken from the lobe of 
the ear and from the finger-tip. 

It has been demonstrated by von Willebrand (1903), Hawk 
(1904), Miiller (1904) and Boothby and Berry (1915) that muscular 
action increases the morphological elements in the capillary blood. 
The cause of these changes does not seem to be fully explained. 

Thermal influence may also have an effect on the composition 
of the capillary blood. Miiller (1904) and Friedlander (1927) show- 
ed that a brief cooling as well as heating causing perspiration, brought 
about an increase in the number of corpuscles. 

The day-and-night variations in the quantity of morphological 
elements of the blood have been studied by Ward (1904), Dreyer, 
Bazelt and Pierce (1920), Bierring (1920) and Full and Herbst (1925). 
The difference between specimen taken at different times of the day 
proved to be great. An evident effect of the intake of food could 
be discovered but to some extent the variations were not associated 
with the meals. I have been unable to find similar investigations 
carried out on infants, but in all probability this phenomenon is 
still more marked in infants than in adults. Considering the in- 
crease in the amount of haemoglobin and in the number of red 
corpuscles per volume unit, which owing to loss of fluid occurs after 
inanition, it is highly probable that the composition of the blood 
varies in proportion to the time after a meal the sample is taken. 

In addition to this we have the exceedingly varying errors that 
are attendent on the pipetting off of the required amount of blood 
and its dilution with a quantity, also pipetted, of diluting fluid. 
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Not until after this do the errors directly associated with he esti- 
mation, which vary according to the method employed, have any 
bearing on the result. 

It was considered advisable to discuss the above problems more 
in detail because the majority of earlier investigators have, as a 
rule, only paid attention to the specific sources of error of their 
respective methods, It is possible, however, that differences in the 
technique used in obtaining the samples of blood play a greater 
réle than the errors incident to the later phases of the estimations. 
Perhaps the lack of agreement between the results of investigations 
already published may be partly explained in that way. 

The choice of the method employed in the present investigation 
was made solely for practical reasons. In an investigation of this 
kind it would be a mistake to employ a technique which proved to 
be too complicated and tedious for clinical application. For that 
reason, as will be apparent from what follows, the methods of in- 
vestigation in general use have been adopted. 

After being washed with ether the finger-tip is pricked with 
an ordinary stilette, the hand being held at the same level as the 
heart. In the case of infants, the blood was taken, with but few 
exceptions, between 9.30 and 11 o’clock in the morning, that is, 
a few hours after a meal. Samples of blood were taken from the 
new-born babies at 1 p.m. shortly before a meal. The children 
were not brought into the room straight from out of doors but 
were first examined by the physician at the Children’s Care Centre 
before the test. 

As far as possible we have tried to avoid pinching the finger, 
which was never necessary to procure a sufficient amount of blood. 
If a child happened to make any resistance it was sometimes ne- 
cessary to hold its hand firmly. Difficulties were encountered only 
in the case of very young infants, who are apt to clench their hands 
when crying. The muscular action varies of course quite consider- 
ably, some of the children remained quiet all the time, others 
screamed and struggled. 

It may seems strange that the blood was taken from the finger- 
tip and not from the toe or heel. The reason why this was done 
was simply because in Sweden samples of blood are generally taken 
from the finger in ordinary clinical examinations, at least that is 
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the case at the Gothenburg Children’s Hospital. Besides, with 
this technique no difficulties were encountered in the case of older 
children and in order to obtain uniform results the same method 
had to be applied in all cases. 


1. Haemoglobin and Red Corpuscles. 


There are numerous methods described for estimating the 
amount of haemoglobin. From the extensive literature on the 
subject it can be gathered, however, that the choice of method 
plays a minor réle, provided the apparatuses are uniformly stan- 
dardized. 

In this investigation the simple and relatively reliable method 
advanced by Autenrieth-Kénigsberg was chosen, an apparatus made 
by Hellige being used. The apparatus was standardized by means 
of van Slyke’s method both at the beginning and the conclusion 
of the work, no demonstrable change being detected despite the 
long period of use. 

As it was not possible for me to be present when the apparatus 
was standardized, Dr. G. Norlin, amanuensis, who effected the 
standardization, and I have tested our ways of comparing the 
colour grades so as to avoid any possible personal errors. 

The results obtained were shown to agree to such an extent that 
no error in reading can have occurred. 

The readings were made exactly 10 minutes after the samples 
had been mixed with 1/10 normal hydrochloric acid, and with but 
a few exceptions the viewing was done in the same place and 
always by daylight. Each value constitutes the average of three 
readings. 

Owing to their high values, haemoglobin estimations on the 
blood of the new-born babies were not possible by the ordinary 
technique and therefore all samples of blood from the first week 
of life were read off in double solution. 

The percentage of haemoglobin is everywhere given in grammes 
per 100 cm’ of blood. This method of notation, which has in recent 
years been recommended by Biirker (1921), Haden (1922), Auten- 
rieth and Dorner (1925), Lindsay, Rice and Selinger (1926), Elve- 
hjem and Wadell (1927) and many others, has exceptionally great 
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advantages with respect to surveyability of the results in making 
comparisons between the figures of different investigators and 
therefore should be much more widely used. Works in which the 
haemoglobin content is only given in percentage are practically 
worthless. Of late years, it is true, all instruments for scientific 
purposes are standardized, but 100 per cent does not always denote 
the same quantity (Haldane 13.8 g, Haden 15.6 g), consequently 
in comparison between different investigations the percentage 
figures must always be converted to grammes. 

The number of red corpuscles were estimated according to 
Ellermann (1913) by counting in a Biirker’s chamber. ! Cylindrical 
mixing vessels containing a glass-ball for shaking were filled with 
1990 cubic millimetres of Hayem’s solution, an automatic pipette 
of Lisa Bostrém’s type being used. From the same incision 10 
cubic millimetres of blood was added from different pipettes to 
each tube. After shaking for 5 minutes a specimen from one 
mixing tube was placed in one of the two counting chambers 
and a specimen from the other tube into the other counting 
chamber. As a rule the counts were made a few hours after the 
specimens had been taken but occasionally the specimens were 
allowed to remain in the mixing tubes until the next day, as 
duplicate estimations proved that no change in the results occurred 
owing to this delay. 

In each chamber 160 squares of 1/40 square millimetres were 
counted, simple calculating machines being employed for the 
purpose. By this means quite a lot of time was saved and above 
everything the work was made much less tedious. 

The pipettes used did not show any errors that could have 
any influence on the results of either the estimations of the haemo- 
globin content or the number of red blood corpuscles. 

In order to illustrate how defective both these common clinical 
methods are, even with the precautions taken in the present in- 
vestigation, the mean error were calculated by means of 20 duplicate 
estimations. In these estimations the entire procedure was per- 
formed twice, blood for every single estimation being taken from 


! The chamber used was controlled by Docent A. Kristensson, to whom 
I here wish to express my sincere thanks. ‘The chamber proved to be exceedingly 
accurate. 
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a new incision. The mean error of the single estimation was calcu- 
lated by Dahlberg’s formula: mean error = root of the sum of the 
squares of the differences divided by the number of the duplicate 
estimations. The mean error thus obtained for the estimaion of the 
amount of haemoglobin was 0.5 g and for the amount of red blood 
corpuscles 187,000 corpuscles. 

This error appears to be exceedingly great as compared with 
similar investigations previously performed by Hansen (1919), 
Osgood (1926), Brandt (1926) and Smith (1931). It should be noted, 
however, that in the duplicate estimations as a rule the same 
method was not pursued, as in the present investigation, from the 
beginning to the end. Most investigators placed in the chamber 
specimen from a standard emulsion of red blood corpuscles. 


2. Reticulocytes. 


For estimating the number of vital stainable erythrocytes 
several methods have been described, the two most generally em- 
ployed seem to be Cesaris-Demel’s (1907) and Sabrazés’ (1908). 
In this investigation we have used a modification of Heilmeyer’s 
method (1931), introduced by Gamsted/ at the Gothenburg Children’s 
Hospital (unpublished work). Blood and stain (brilliant-cresyl-blue 
1, physiological saline solution 100) in about the proportion of 1: 2 
was mixed by stirring for 3 minutes in a watch-glass. The mixture 
was then spread on a slide and after an interval of 4 hours was 
fixed in methyl alcohol, when the blue colour disappeared, and 
finally counterstained with Romanowski-Giemsa (15 drops per 10 
cm® of water) for half-an-hour. 

The advantage of this method is that the films can easily be 
made so thin that the red corpuscles are entirely separated from 
one another. In each specimen 3000 red corpuscles were carefully 
examined in immersion and the number of reticulocytes counted. 
As reticulocytes were counted all cells containing granules or 
reticulum with a typical blue staining. The only disadvantage of 
this method is that the preparation of the specimen occasionally 
fails owing to the agglutination of the corpuscles in the process of 
stirring. 
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3. The Diameter of the Red Corpuscles. 


Of the numerous methods employed in determining the size 
of the corpuscles, several of them can at once be rejected as being 
unsuitable for this investigation. Estimation by means of a haema- 
tocrit is the most adequate method available at present; it furnish 
reliable information concerning the volume of the corpuscles, but 
on the other hand larger quantities of blood are required that can 
be conveniently obtained from infants. Like the halometer modified 
by Bock, the haematocrit method gives only averages without 
supplying any information about the dispersion around them. 
As will appear from what follows, the dispersion is of very great 
importance for the morphological blood picture in the different 
ages. There is nothing left but to measure the diameter of the 
blood corpuscles. 

The numerous investigators who have studied this subject have, 
generally speaking, used two essentially different methods, which 
may be called the »wet» and the »dry». According to the former 
the blood corpuscles are measured emulsified in serum, plasma 
or other fluid, which does not produce any alteration in their 
shape and size. In the latter method films are prepared, stained 
with Giemsa or similar stains, and the blood corpuscles are then 
measured on the films. 

Provided that osmotic forces are not allowed to act on the 
blood corpuscles in the diluting fluid, the former method should 
give the best results. According to investigations by Price-Jones 
(1920), Ponder and Millar (1924), Jorgensen and Warburg (1927) 
and Allen and Ponder (1928), in smearing, fixing and staining the 
blood corpuscles shrink, which results in the measurements showing 
too low values. 

The »wet» method was not applicable in the present investigation, 
as the measurements could not be performed in direct conjunction 
with the taking of the samples. Welcker (1863), who was the first 
to measure the size of the red corpuscles in a satisfactory manner, 
found no difference between the two methods, and Ohno (1923), 
Wiechmann and Schiirmeyer (1926), Heissen and Shalloer (1928), 
Collalz (1928), Giinther (1928) and Bernstein (1934) came to the 
same conclusion. The film method was therefore considered practical! 
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in this investigation and a modification of Price-Jones’s technique 
was adopted. 

Thin films of blood were fixed and stained in Romanowski- 
Giemsa’s stain (15 drops in 1 cm* of water) for half-an-hour. The 
film was then placed in a projectoscope arranged in such a manner 
that the magnification was exactly 1000 times and the projected 
picture was absorbed by paper sensitive to light. The measurements 
were then made on the negative thus obtained. 

The same millimetre gauge was used both in the measurements 
and in adjusting the magnification. In the latter procedure 
the apparatus was focussed so. that in the projected picture by 
a Zeiss’ ocularmicrometer 1 w was equal to 1 division of the scale 
(1 mm). 

Two diameters at right angles to each other were measured 
on each blood corpuscle and the average was taken to denote the 
diameter of the erythrocyte. Since the measurements could be 
effected to approximately half a millimetre a class range of 0.25 
was then obtained. 250 blood corpuscles were measured in each 
film of blood. 

The method at first appeared to be relatively simple and not 
too tedious, but as the work proceeded several drawbacks were 
discovered. The source of light in the projectoscope used was a carbon 
arc-lamp, which did not keep perfectly constant either as regards 
position or power and therefore many exposures had to be made 
before satisfactorily clear pictures were obtained, Still, this modi- 
fication should be more convenient than drawing the projected 
blood corpuscles, as suggested by Price-Jones. 

Price-Jones’s method has been criticized, not without reason 
perhaps, by Pohle (1927), Jorgensen and Warburg (1927) and 
Kaemmerer (1932) but, as already mentioned, it was the only one 
available in this investigation. As a matter of fact the criticisms 
have been directed more against Price-Jones’s inferences from his 
frequency curves than to the method itself. 


In taking specimens blood was first obtained for red corpuscle 
count, then for haemoglobin estimation, in certain cases for deter- 
mination of the diameter and finally for estimating the number of 
reticulocytes. The author has taken all specimens of blood on 
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infants and carried out all estimations. For practical reasons the 
taking of all specimens of blood from new-born babies and the 
estimations of their haemoglobin level had to be entrusted to an 
assistant. ! 


Statistical Analysis. 

In order to facilitate the statistical analysis certain measures 
were taken already when the material was being collected. The 
primary material was divided into age-groups, the centre of the 
groups in the case of the new-born infants being at an interval of 
24 hours from one another, in the later ages this time interval being 
fixed at one month. With regard to the later children the time for 
taking the specimen of blood was chosen so that the range of the 
groups should be as small as possible. The variations in the children’s 
ages amounted to only a few days (7 at the most) from the centre 
of the class, which is represented by the date of the child’s birth 
in that month in which it was examined. 

This step, which for obvious reasons is of great importance in 
demonstrating the differences between the values of adjacent classes, 
is paid little attention to in the literature. With the exception 
of Magnusson (his control material), all authors have worked with 
classes of the type: 1—2 months, 2—3 months, etc. In the 
present arrangement the principle of »small class ranges» has 
been strictly adhered to, in spite of the difficulties involved in 
procuring material, as the children had to be examined on 
the ordinary attendance days at the Children’s Care Centres. 

With regards to the measurements of the diameter of the 
corpuscles the age of the child did not always correspond quite 
exactly to the classification. This was necessary owing to the 
difficulty of procuring sufficient material at the late point of time 
in the progress of the work when this investigation was begun. 
Further, ina number of the continuous examinations taken up for 
discussion the time at which the blood sample was taken did not 
exactly satisfy this requirement. The figures obtained from these 
exceptions are not included in the averages of haemoglobin percen- 
tage, number of red corpuscles or reticulocytes. 


1 To Miss Hedberg I also wish here to convey my sincere thanks for her 
valuable assistance. 
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In the computations the statistical formulae in general use 

were employed. The standard deviation (o) was calculated by the 

where a=the deviation from the mean 


formula o= + 


and n=the number of observations. If this number exceeded 
50, n was used instead of n—1. When necessary Sheppard's 
correction was employed. 

The mean error of an average ¢(M) was calculated from the 
formula: «(M)= + 

The mean error of the standard deviation, ¢(o), was computed 

o 1 

by means of the formula ¢(o) = + Von 


Results of the Investigations. 
1. Haemoglobin. 


All the authors cited in the historical section are in accord 
as to the high haemoglobin level in the period immediately following 
birth. The averages for the first week of life, recorded in Table 11 
and subsequent tables, which are all based on relatively few values, 
are included mainly in order to show that in this respect the ma- 
terial agrees on the whole with those of earlier investigators. 

If we consider the figures in Table 11 we shall find somewhat 
higher values during the first days than towards the end of the 
first week. We get the impression that the haemoglobin level 
possibly falls. The differences, however, are not great and the figures 
vary, thus no inference can be drawn. If we compare the first 
day with the seventh day we get a difference of 1.5:£0.59. If a 
comparison is made between the second or third day and the seventh, 
a difference of 1.70.67 will be found. The differences are not 
statistically significant but they exceed 2.5 times the mean error 
and are therefore probable. No definite conclusion can be drawn 
but we have reason to assume that if an exactly similar but larger 
material could be obtained positive differences would be found. 

1 The figures in some of the computations were checked by Mr G. Olsson, 
to whom I wish to tender my sincere thanks. 


Anders Skog & Co. willingly placed the necessary calculating machines 
at my disposal for which help I here express my thanks. 
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TABLE 11. 


Haemoglobin Level in Healthy Infants. 


Haemoglobin in g per 100 cm®* blood 


No. of 
| Age observations average + mean | standard deviation 
error + mean error 
| Ist 12 16 23.2+0.25 1.00.18 
1 day 16 22.6-+0.54 2.2+0.38 
2 days 16 23.4-+-0.36 1.4+0.25 
21 23.4-+-0.41 1.8-£0.29 
19 22.2-+0.50 2.20.35 
5» 20) 22.60.50 2.20.35 
6» 19 22.3--0.52 2.3--037 
7 16 21.7-+-0.53 2.1-+-0.37 
1 month 37 17.9+-0.30 1.8-+-0.21 
2 months 65 13.5+-0.15 1.2-+-0.11 
12 12.7--0.13 0.9--0.09 
39 13.40.17 1.10.12 
5 38 13.7-.0.18 1.1-10.13 
6 » 12 13.4+-0.16 1.0-+-0.11 
7 31 13.00.17 0.9--0.12 
8 10 13.2-+-0.14 0.9-+-0.10 
9 » 25 13.1--0.17 0.9-+-0.12 
| 31 13.20.14 0.8--0.10 
11» 19 12.8--0.28 1.20.20 
12» 12 13.40.17 1.10.12 


Compared with previous investigations on new-born infants 
the figures recorded in Table 11 agree very well with the values 
given by Williamson and Appleton (above 20 g), whereas Mackay, 
like Kato and Emery, found somewhat lower haemoglobin 
percentages (about 20 g). The lowest figures are recorded by 
Merrit and Davidson (17 g). Drucker and Magnusson did not 
carry out any investigations on new-born children of normal 
weight. 

The reasons why the values obtained by the different investi- 
gators are so variable are difficult to explain. In certain series 
racial differences may have influenced the results (Merrit and 
Davidson), a possibility that was taken into account even by 
Schiff. The hygienic and dietetic conditions of the mothers pro- 
bably also play a part in the haemoglobin percentage of the new- 


born infants. 
Some time in the following weeks the haemoglobin level begins 
to fall. Unfortunately there was no possibility of procuring so 
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many children of this age for investigation so as to be able to follow 
the course of the curve. The children by this time left the Maternity 
Hospital but had not commenced to attend the Children’s Care 
Centres. 

From Table 11 it will be seen, however, that from 


7 days to 1 
month old there occurred a considerable fall in the haemoglobin 
level, the difference between these two groups amounts to 3.8-+ 
0.61. This fall continues in the next age group, the difference 
between 1 and 2 months being 4.4+0.34, after which the curve 
reaches its lowest value, 12.7 g, at 3 months of age. The difference 
between the values for 2 and 3 months is 0.8-+-0.20. 

Subsequently the haemoglobin percentage rises again to 13.4 g 
at 4 months old. The difference here is 0.70.21, which is just 3 
times the mean error. It is true that such a great difference in 
proportion to its mean error is as a rule considered to be significant, 
but in a series of averages it is wise to be more exacting in one’s 
demands. The increase from 3 months to 5 months of age, however, 
is 1.0+0.23, which makes it still more probable that an increase 
in the amount of haemoglobin really occurs at this age. In order 
to obtain still further evidence on this important fact, which was 
also observed by Macky and Magnusson, 19 individuals were group- 
ed together, from whom samples of blood were obtained at 3 and 
5 months of age. (As already mentioned, the ages of some of these 
children are not exactly those given, which is not attended with 
any inconvenience in this connection). All of them show an in- 
crease in the amount of haemoglobin, with the exception of one 
child, whose values are the same in both age-groups. The average 
of the differences will be + 1.10.15. Hence here is no doubt 
whatever that the haemoglobin percentage shows a moderate 
increase from 3 to 5 months of age. 

The haemoglobin now remains stationary at this level, the 
figures for the remaining part of the first year of life being about 
13 g, or a little higher. It is possible that a fall in the haemoglobin 
level occurs in the beginning of the second half of the year but in 
that case it is so slight that it cannot be demonstrated for certain 
in this material. The figure for 11 months old is also remarkably 
low (12.8 g), but it cannot be statistically proved from proximate 
values. This does not of course exclude the possibility of a tempo- 
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rary diminution at this age, but such an incidental notch in the 
curve seems to be exceedingly improbable. 

The standard deviation figures do not show any significant 
differences anywhere in the series. 

If Table 11 is compared with the results of previous investiga- 
tions on »healthy» children the decrease in the haemoglobin from 
birth to 3 months of age will be found in all of them. The sub- 
sequent rise, however, has been observed only by Mackay and 
Magnusson. It is especially worthy of note that this rise is not 
recorded in the American investigations, the single exception being 
Washburn’s experience mentioned in the discussion on Guest's 
paper. 

As far as Williamson’s work is concerned, this may possibly 
be due to the grouping he adopted, as already mentioned, which 
may have eliminated the lowest value of the curve. The same 
thing is probably true of the curves given by Kalo and Emery, 
whose class ranges are likewise so great that details of the course 
of the curve may have been blotted out. As regards the data given 
by Merrit and Davidson, we have the additional factor that the 
material, from a racial point of view, was not homogenous. It is 
possible that the individuals belonging to different races exhibit the 
same general course of the curve but that the lowest point occurs 
at different points of time. If individuals of different types in this 
respect are grouped together in the classes, this temporary fall in 
the haemoglobin level is eliminated. 

The most important difference, in my opinion, between Table 11 
and the results obtained in other investigations is that the abso- 
lute figures in certain age-groups show such great differences. 
With the exception of the first month of life lower values are 
everywhere recorded than those obtained in the present investi- 
gation. 

Obviously we are inclined to ascribe this want of agreement 
in the first place to differences in technique. But during the last 
decades the apparatuses employed by all investigators have been 
standardized by uniform methods. Thus, as far as the technique 
is concerned there remains only the possibility of differences in 
the way the samples are taken or of errors in reading off the results. 
In colorimetric estimations the last-mentioned source of error 
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may be very great, a fact which has been pointed out, among others, 
by Werdinius (1934). But, for reasons already mentioned, it is 
impossible that in the present investigation this error is so great 
that it can have played any part in the differences in question. 

Owing to differences in the arrangement of the material there 
is no possibility of making a direct comparison between the values 
given in Table 11 and the results obtained by American and Eng- 
lish investigators, especially for the first quarter of the year, 
when the haemoglobin shows so great and rapid variations in the 
different ages. It is obvious, however, that the values obtained in 
the present investigation from 3 months of age are higher 
throughout. This may possibly be due to racial differences, but 
in that case it is remarkable that the haemoglobin percentage of 
the new-born babies agree so well (Willamson, Appleton, Mackay, 
Elvehjem). With the exception of Mackay’s group of healthy breast- 
fed children, there are such differences between the children in- 
vestigated with respect to feeding and state of health, compared to 
the material analyzed here, that these factors in all probability are 
the explanation of the differences in the results. 

The most suitable investigations for comparison of course are 
those carried out in the Scandinavian countries. The purpose of 
the investigations made by Drucker, Magnusson and Andersen 
was not exactly to find the answer to the question put forward 
at the beginning of the present work. They endeavoured, it is 
true, to find a »normal» material, but they admitted artificially 
fed children and also children with slight infections, since from their 
point of view the material served the purpose. The feeding was 
nevertheless carried out along generally accepted lines and no ill- 
nesses having any special effect on the composition of the blood 
occurred, 

It is possible that the considerably lower obtained by these 
authors are due to the fact that in the present work more stringent 
demands were placed on the material. This can hardly, however, 
be the only reason. Andersen is the only one who investigated new- 
born infants and the amount of haemoglobin he found was so low 
(16.7 g) that some other factor in technique or material must have 
influenced the results obtained. The relatively small number of 
cases also admits of chance occurrences. 


4 — Acta pediatrica. Vol. XIX. Supplementum I. 
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Neither Drucker nor Magnusson had any new-born children 
in his material. Already at about 1 month of age their figures, 
however, are considerably lower than the corresponding values in 
Table 11. It does not seem probable that already at this age the 
blood picture was affected by the diet or illnesses. 

Magnusson examined a number of premature children in the 
first week of life. According to all authors, there is no difference 
at this age between full-term and premature children. Magnusson 
found a haemoglobin percentage of 19.5 g, that is, a lower value 
even here than that given in Table 11. Consequently, the cause of 
the difference must be some factor effective right through the 
entire series. The specimens of blood in Magnusson’s investigation 
and mine were taken from different parts of the body but, as will 
be shown later on, that can hardly be the cause of the disagreement. 

In order to compare the course of our curves I have in Table 12 
put the value at birth at 100 in both series and a few other age- 
groups in proportion to it. 


TABLE 12. 
Haemoglobin. 


| Age Magnusson Present author 

| Ist week of life ...... 100 100 

3 months old” ........ | 58 56 
Second half-year ...... 63 58 


Apart from the more marked increase up to the second half- 
year in Magnusson’s material our values, as seen, agree very well. 

The comparison between these two investigations on Swedish 
material, the only ones furnishing information about the blood 
picture of full-term infants, was dealt with in detail above — and 
will also be discussed later — because it appeared to me to be of 
great interest to endeavour to find out the cause of the differences 
occurring. Unfortunately it must be admitted that with respect 
to the haemoglobin content no definite solution could be found. 
Possibly the reason is to be found in the character of the material, 
but differences in technique, in spite of all precautions, cannot be 
entirely free from responsibility. 
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The result of the investigation as shown in Table 11 can be 
summarized as follows: In the first week of life the haemoglobin 
percentage is about 22.7 g per 100 cm’ of blood. During the follow- 
ing 3 months the haemoglobin level falls continously to a minimum 
of 12.7 g at 3 months of age. Then there occurs a moderate rise 
to 13.7 g at 5 months of age. The haemoglobin level then remains 
at this figure or somewhat lower during the rest of the first year 
of life. The individual variation expressed in the dispersion round 
the averages shows no evident difference within the various age- 
groups. 


2. Red Blood corpuscles. 


Numerous investigations have already proved that the number 
of red corpuscles is exceedingly high in the first days of life. Most 
authors give 6—7 million as the normal figure for the first week 
of age. The values obtained in this investigation are not quite so 
high, as will be seen from the results tabulated in Table 13. As seen, 
however, the figures are considerably over 5 million during the 
first 7 days. 

TABLE 13. 
Red Blood Corpuscles. 


Red Blood corpuscles (million) 


| 

si No. of | 

Age observations average+mean | standard deviation | 

error mean error | 

Ist 12 h 17 5.780.130 0.54-+-0.092 | 

1 day 18 5.700.209 0.89--0.148 

2 days 19 5.550.122 0.530.086 

3» 24 5.47--0.107 0.530.076 | 
4 » 22 5.34-40.123 0.58-+-0,087 
| » 22 5.280.105 0.49-+-0,074 
6 » 22 5.34-40,127 0.600.090 
7 » 17 5.12+-0.206 0.85-+-0,146 
1 month 36 4.70-+-0.070 0.41+-0.049 
2 months 66 3.91--0.046 0.37-+-0.033 
» 14 3.96-+-0.043 0.29---0.030 
» 11 4.20-+-0.054 0.35---0.038 
5» 38 4.46-+-0,053 0.33--0,037 
6 » 4.57-+-0.053 0.35-+-0.037 
7 30 4.300.059 0,32-+-0,042 
8 » 10) 4.410.053 0.34-+-0,037 
9 *» 25 4.43--0.064 0.32-+-0.045 
10» 32 4.45-+-0.065 0.37--0.046 

11 20 4.53--0.081 0.360.058 

12 12 4,58-L0.069 0.45--0.049 } 
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No statistically ascertained difference between the average 
of the different groups can be shown in this period. The greatest 
number is found, it is true, in the first 12 hours and the smallest 
number at the age of 7 days. The difference between those two 
values is 0.66-++0.244 and consequently probable although not 
statistically significant. 

In the first month, however, there is certainly a diminution in 
the number of red corpuscles, which is shown by the fact that the 
difference between the averages for 6 days and 1 month is signifi- 
cant, 0.64+0.145. 

The decrease in the number of red corpuscles from 1 to 2 months 
is possible to determine, the difference being 0.79-+0.084. This 
low value (under 4 million) now reached remains unchanged in the 
following age-group (3 months), after which it begins to rise again. 
This rise is fairly moderate up to the age of 4 months and the 
difference between the average values of the groups 3 and 4 months 
is only 0.24 +0.069, thus slightly greater than three times the mean 
error. If we compare, however, the values obtained for 3 and 5 
months the difference will be 0.50 +0.068, which is quite significant. 

In the same manner as in the analysis of the haemoglobin level 
in corresponding age-groups the individual course of the curve 
was also studied here. Of 19 children, on whom estimations of the 
red corpuscles were made at both 3 months and 5 months of age, 
all except one show an increase in the number of red corpuscles. 
The average of the difference will be + 0.53 mill.-0.099. 

In view of these facts we are fully justified in assuming that 
already between 3 and 4 months of age the number of red corpuscles 
begins to increase, and by 5 months reaches the level at which it 
subsequently remains stationary, viz. 4.5 million. As will be seen 
from the table, the values obtained during the remainder of the 
first year of life vary but little from one another. 

The age-group 7 months, exhibiting the remarkably low value 
of 4.3 million, constitutes a curious exception to this rule. The 
difference compared with 6 months is 0.270.079 and 0.11 +0.079 
as compared with 8 months. As appears, the former difference is 
a little more than 3 times its mean error whereas the lattar does 
not amount to as much as twice this figure. It was not possible 
at this age to follow the changes in the same individual and it 
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appears to me to be a little too venturesome to drawany conclusions, 
The finding may be due to accidental circumstances. It is possible, 
however, that a slight decrease in the number of the corpuscles 
occurs in the beginning of the second half-year and is not made good 
until the end of the first year of life. This course is, however, so 
inconspicious that the details disappear in the rather great indi- 
vidual variation. To investigate this problem it is necessary that 
continuous observations of the same child are carried out. 

The standard deviation values are strikingly high in the first 
week of life but decline towards 1 and 2 months of age. The diffe- 
rence between the standard deviations in the groups 7 days and 
1 month is 0.44-++0.154 and is therefore not quite statistically signi- 
ficant, but the difference between the values for 7 days and 2 
months is 0.48 +0.133, thus considerably more than 3 times its error. 

The standard deviation is due partly to the individual variation, 
partly to variations caused by defects in the technique. It is quite 
certain that the technical errors are greater in taking specimens of 
blood from new-born children, since several of the factors influencing 
the number of morphological elements in the drop of blood obtained 
by means of the incision have a greater effect in the case of the 
youngest infants than in later ages. With respect to newly born 
babies it is difficult to avoid pinching the site of incision, and, 
besides, the results of Drucker’s investigations have made it 
probable that the tonus of the capillaries varies toa greater degree the 
younger the individual is. We are therefore probably not justified 
in concluding from the ratio of the standard deviations that the in- 
dividual variations are greater in earliest infancy than in later ages. 

In a comparison with the data given in the literature on the 
number of red corpuscles it will be found that the figures in Table 
13 are strikingly low in most of the age-groups. Of the earlier 
authors, Gundobin, Karnizki, Hutchison and Biffi and Galli all 
give higher values, while those recorded by Anna Perlin and 
Aschenheim correspond approximately to the values obtained in this 
investigation. In view of the defective technique available to these 
investigators it is, however, difficult to make a direct comparison 
and to try to find the cause of the differences. 

Recently there does not seem to have been so much interest 
in the number of red corpuscles as in the amount of haemoglobin. 
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In Keilmann’s work there are a few infants on whom estimations 
of the corpuscles were made. The figures obtained, in so far as 
they can be taken into consideration owing to the small number 
of observations, agree very well with corresponding figures in 
Table 13. Merrit and Davidson found between 4.5 and 5 million 
red corpuscles during infancy, whereas Guest, with the exception 
of a lower value at 4 months of age (4.4 million), everywhere gives 
figures exceeding 5 million. 

Regarding these two last-mentioned works the same reasons 
may be applied in part in this connection as those advanced in the 
discussion on the haemoglobin level to explain the want of agree- 
ment between the results of the investigations. Discrepancies due 
to racial differences and the different way in which the primary 
observations were arranged also render the comparison between 
the figures for the number of red corpuscles difficult. It is however 
remarkable that such a large number of corpuscles could be 
found in materials which were probably inferior qualitatively to 
that analyzed here, and which showed exceedingly low haemoglobin 
percentage. Possibly the numerous erythrocytes are to be 
interpreted as a compensatory phenomenon in the sense suggested 
by Hutchison. In the same manner as in the cure of a post- 
haemorrhagic anaemia, when first a great number of haemoglobin- 
deficient corpuscles are produced, a large number of erythrocytes 
are supplied to the circulating blood in a disturbance in the 
formation of haemoglobin. 

Andersen also found about 5 million red corpuscles in infants. 
This author seems to be the only one who has been unable to con- 
firm the high number of erythrocytes at birth. This confirms the 
suspicion that arose already in dealing with the haemoglobin level 
that one or more factors, which escapes our judgment, complicates 
a comparison with this Danish investigation. 

Magnusson’s work, which has already been cited several times, 
calls for a more detailed discussion. Although his values for the 
haemoglobin content are lower, throughout, than those shown in 
Table 11, several age-groups, especially in the second half-year, 
exhibit higher numbers of red corpuscles. In his oldest age-group 
— 33rd—34th week -——- Magnusson found an average of 5.550 
million. 
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If there were doubts, in the case of the haemoglobin level, 
as to whether the differences were due to the different methods 
employed, such an explanation is impossible in this connection. 
Differences in the technique used in obtaining blood specimen can 
hardly alter these properties, which have a certain affinity, in 
different directions. Besides, the differences between the results 
of our investigations are not present throughout all age-groups, 
which also excludes the possibility of differences in carrying out 
the later phases of counting the red corpuscles. In the ages ¢ 
and 4 months Magnusson’s figures are 3.931 and 4.080 million, which 
agree very well with the corresponding values given in Table 13. 

It seems to me to be too venturesome to explain values of 
about 5.5 million in the manner suggested by Hutchison. The cause 
of the discrepances occurring between the results of these two, in 
certain respects, analogous materials are therefore impossible to 
explain. 

Generally speaking, the material in the present work has exhibit- 
ed the following characteristics with respect to the number of red 
blood corpuscles: In the first week of life the number is moderately 
high, about 5.5 million, decreases to a minimum, 3.9 million, at 
2 and 3 months of age, afterwards rising again to about 4.5 million, 
at which value the number of red corpuscles remains for the rest 
of the first year of life. The individual variation shows no certain 
changes in the different ages but may be somewhat greater in ear- 
liest infancy than in later ages. 


3. Retic -ytes. 


To be able to understand the curious curve that the amount 
of haemoglobin and the number of red corpuscles run during infancy 
it is very important to study the sensitive indicator of the function 
of the bone-marrow which the freely circulating reticulocytes consti- 
tute. We encounter here, however, two serious difficulties. In the 
first place the available technique is far from satisfactory, in the 
second place owing to the great sensitivity of the phenomenon, 
transitory variations in the function of the bone-marrow at once 
make their influence felt. Such temporary variations are probably 
very common in infancy, which is characterized by its labile 


56 NILS FAXEN 

haematopoietic apparatus. It is therefore not surprising that one 
cannot obtain a clear and indisputable course of the reticulocyte 
curve in infancy. 


TABLE 14. 


Reticulocytes. 


| Aes No. of ob- Average -+- mean error Standard dev. -}-mean | 

servations | error 

| | 

Ist 12 h 15 2.50-+0.211 0.82-+0.149 
1 day 15 2.20 +0.316 1.22+0.223 
2 days 16 2.04+0.251 1.00+0.177 
3» 17 1.66+0.189 0.78 +0.134 
1» 18 1.07-L-0.180 0.760.127 
5 15 0.53 +0.091 0.35+0.064 
6 » 18 0.48 +0.074 0.31+0.052 
7» 15 0.38 +0.052 0.20-+0.037 
1 month 18 0.21+0.049 0.21+0.034 
2 months 38 0.23 40.029 0.18+0.020 
3 27 0.35 +0.053 0.28 +0.037 
4 » 26 0.24+0.033 0.17+0.023 
28 0.160.023 0.12-++-0.016 
6 ) 26 0.25+0.034 0.17+0.024 
18 0.26 -+0.049 0.21 +0.035 
8» 29 0.18 +-0.033 0.18+0.023 
9 » 15 0.19-+0.031 0.12 4-0.022 
10 » 19 0.21+4+0.045 0.20+0.032 
11 15 0.33+0.079 0.31+0.056 
12 26 0.17+0.030 0.15+0.021 


As appears from the above table the newly born children show 
a strikingly large number of reticulocytes. This is fully in agree- 
ment with the observations already made in this field, an account 
of which was given in the historical part. Further, the rapid dimi- 
nution which the reticulocytes undergo in the first week of life, 
a phenomenon observed by most authors, is very prominent in 
this material. 

Table 14 shows that already at 4 days of age a statistically 
significant decrease has taken place, for the difference between the 
groups Ist 12 hour and 4 days is 1.43 + 0.277. This fall continues, 
for the difference between 4 and 6 days is 0.59+0.195. During the 
last days of the first week, it is true, the average figures drop con- 
tinuously but the difference cannot be statistically ascertained. 

The end of the first week of life shows, however, significantly 
higher averages than 1 month of age, the difference between the 
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groups 6 days and 1 month being 0.27-+0.087. After this time the 
number of reticulocytes remains at about the same level during the 
whole of infancy. The age of three months shows an exception, the 
average values shown being slightly higher. The differences between 
this group and the adjacent groups are, however, 0.120.060 and 
0.110.062. The reticulocytosis possibly occurring at the age of 
3 months cannot therefore be demonstrated. For reasons, which 
will be advanced later on, it is nevertheless probable that the fre- 
quency of the reticulocytes is somewhat higher at this age. 

In calculating the erythrocytes the error of the method employed 
must be the same within the entire series and the variable figures 
for the standard deviations must therefore be exclusively due to 
individual variations. From the figures given in Table 14 it will be 
seen that these variations are relatively high in the first days of 
life but fall considerably already in the first week. The differences 
between the standard deviations in the groups Ist 12 hours, 1 day 
and 2 days on the one hand, and 7 days on the other hand, are 
0.62+0.154, 1.02+0.226 and 0.800.179 respectively, hence this 
course of the individual variations can be regarded as proved. 
In later ages the standard deviation figures are about equal. 

To make a comparison between these results and those obtained 

j by earlier investigators is an exceedingly difficult matter, as the 
technique in this case plays an important réle. Besides, as far as 
I have been able to find, the works dealing with the number of 
reticulocytes in detail are very scanty. For reasons already men- 
tioned, Merrit and Davidson’s material is such that their results 
are of little value for our conditions. Besides, their technique 
differed so widely from that employed in the present investigation 
that no comparison is possible. 

On the other hand, Magnusson’s results given in Table 9 are 
of great interest. In the ages investigated his absolute values are 
somewhat higher, throughout, than those shown in Table 14. From 
this we do not venture, however, to draw any conclusions, since 
the difference is not greater than might result from a different 
technique. It is possible, however, that this relative »reticulccytosis» 
is associated with the low haemoglobin content everywhere and the 
considerable increase in the number of red blood corpuscles occurring 
in Magnusson’s material in the second half-year. 
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The parallelism existing between comparable parts of our 
curves nevertheless appear to me to be of greater importance than 
the absolute figures. It is true that no increase in the number of 
reticulocytes can be statistically shown either in Table 9 or Table 
14 at 3 months of age, but in Magnusson’s series the figures are 
however a little higher in the 12th—13th an 16th—17th weeks 
than in the adjacent groups. This phenomenon, which is also found 
in Moldawsky’s and Josephs’ works, seems to me to indicate that 
the slight reticulocytosis, which may be suspected at 3 months old 
in Table 14, really exists and is not due to chance. In view of the 
marked increase in the number of the red corpuscles towards the 
age of 5 months, it is also very probable that the reticulocytes are 
more numerous at that period. 

The present material thus showed an exceptionally great number 
of reticulocytes in the days immediately following birth (above 
2 per cent). Already in the first week of life the number falls so 
that at the end of this period it lies below 0.5 per cent. This 
diminution continues until about 2 months of age, when the 
reticulocyte value is only about two or three per mille. Possibly a 
slight and rapidly disappearing increase occurs subsequently. 
In the second half-year the number of reticulocytes varies but is 
as a rule rather low. 

The individual variation is most pronounced during the first 
week of life. 


4. Amount of Haemoglobin per Blood Corpuscle. 


In order to express the correlation between the amount of 
haemoglobin and the number or size of the red blood corpuscles 
several indices have come into use. The one most commonly used 
is undoubtedly the colour index, obtained by dividing the haemo- 
globin amount in the percentage of the normal amount by the 
number of red blood corpuscles expressed in the same manner. 
Under fully physiological conditions the product will thus be = 1. 
In this work, however, an index of that type is not suitable. The 
condition for the number to be found is of course the knowledge 
of those very quantities that is the main task of the investigation 


to find. Even if the normal values for adult males in Sweden could 


— 


THE RED BLOOD PICTURE IN HEALTHY INFANTS 59 


be considered established, which, to my knowledge, is hardly the 
case, we should not be justified in basing our estimations on these 
figures with respect to infancy. The normal colour index probably 
varies according to age. 

For these more theoretical reasons it was decided in this in- 
vestigation to estimate the amount of haemoglobin per blood 
corpuscle. This is obviously the simplest method even if it does 
not furnish such clear-cut figures as the colour index. A work re- 
cently published by Schartum-Hansen (1936) has confirmed me 
in my opinion of the suitability of this procedure. From this critical 
examination of the indices used hitherto it is evident that by giving 
the following three properties: amount of haemoglobin in grammes, 
number of red blood corpuscles and amount of haemoglobin per 
blood corpuscle, a sufficiently exhaustive descriptive account of 
the blood picture with respect to anaemic conditions is obtained. 

The average figures for the amount of haemoglobin per blood 
corpuscle in the individuals investigated expressed in yy (=g~'? 
are set out in Table 15. If, according to Haden, we fix 100 per cent 
at 15.6 g of haemoglobin in 100 cm? of blood and the normal num- 


TABLE 15. 
Amount of Haemoglobin per Blood Corpuscle. 


A exe No. of Average (yy) Standard deviation 
oer observations ++ mean error --mean error 
Ist 12 hours 16 40.7-L0.88 3.5--0.62 
1 day 16 41.0-+-1.12 1.5-+-0.79 
2 days 16 13.3-+-0.68 2.7--0.48 
21 43.6--0.64 2.9-+-0.45 
| 4 » 19 42.20.86 3.70.61 
| 5 » 19 43.24-0.65 2.8-++-0.46 
» 19 42.8-+-0.77 3.4-+-0.55 
4 16 43.54-1.29 5.2-+-0.91 
| 1 month 36 38.2-+-0.55 3.30.39 
| 2 months 65 34.5-+--0.33 2.70.23 
3» 42 32.30.37 2.40.26 
4 39 31.90.46 2.9-+-0.33 
5 » 38 30.8-L0.31 1.9--0.22 
6 » 12 29.5--0.44 2.8--0.31 
7 > 29 30.2-4-0.44 2.4+-0,31 
8 » 39 29.8-+--0.36 2.20.25 
9 > 25 29.80.51 2.50.36 
10 » 31 29.8--0.37 | 2.1-+--0.26 
} 11 » 19 28.30.74 3.20.52 | 


112 | 12 29.40.49 
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ber of corpuscles at 5.00 million, the colour index 1.00 is equal 
to 31.2 yy of haemoglobin per blood corpuscle. 

As will be seen from the table the amount of haemoglobin per 
blood corpuscle is exceedingly high in the first week of life. The va- 
riations during this period are small and irregular, hence no conclu- 
sions can be drawn from them. 

The absolute figures are, however, higher than those found 
in any other age under normal conditions. As already mentioned, 
I have been unable to find any work in the literature dealing with 
the above-mentioned properties on a Swedish normal material. 
According to Linneberg and Schartau-Hansen, in adult Norwegians 
this index varies between 27 and 34 yy. In Table 15 the correspond- 
ing figure for the first week of life is a good deal above 40 yy. 

During the following weeks the index falls rather rapidly. The 
difference between 7 days and 1 month is 5.3+0.82. It continues 
to fall, although somewhat more slowly, till the age of 3 months, 
the difference between the averages for 1 and 2 months and for 2 
and 3 months being 3.70.64 and 2.2+0.50 respectively. Sub- 
sequently the changes become less marked, the difference between 
3 and 4 months is only 1.50.48 and thus only just significant. 
That such a gradual decrease has been going on is apparent, how- 
ever, from the difference between the figures for 3 months and for 
6 months, 2.80.57. 

During the whole of the second half-year the averages remain 
remarkably constant at 30 yy or a little under, which, according to 
the above-mentioned Norwegian investigation, lie within the limits 
of the normal value for adults. 

In the earlier haematological-pediatrical literature it is pointed 
out in several places that the colour index is strikingly low in 
infancy. The only one of the investigations already cited, in which 
the percentage of haemoglobin per blood corpuscle has been esti- 
mated, is that made by Mugrage and Andresen. Their results will 
be found in Table 5. As appears, their figures are lower, throughout, 
than those given in Table 15. Even if the index was not computed 
in a number of works, the low averages of the percentage of haemo- 
globin and the relatively high averages of the number of blood 
corpuscles show that the amount of haemoglobin per blood corpuscle 
must have been exceedingly low. That is the case in all the investi- 
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gations in which the number of erythrocytes was estimated (Merrit 
and Davidson, Guest, Andersen and Magnusson). 

The relatively high index obtained in the present material seems 
to me to be one of its most important characteristics. The prevalent 
opinion, recently championed, among others, by Helen Mackay 
and Magnusson, is that the low colour index in particular is an 
expression of a deficiency in material for the formation of haemo- 
globin. When the original store of iron, the occurrence of which 
was first assumed by Bunge (1889 and 1892), is used up there 
arises a deficiency of iron. 

The results shown in Table 15 indicate, however, that probably 
owing to the demands placed here on the material there are no 
positive signs of any deficiency of iron. Whether this is due to the 
feeding (breast-milk) or to the good health of the children is of course 
impossible to decide. It is conceivable, however, that the relatively 
low percentage of haemoglobin per blood corpuscle in the second 
half-year is associated with the marked predisposition to hypo- 
chromatic anaemias occurring at this age. 

The investigation of the haemoglobin percentage per blood 
corpuscle thus resulted in exceedingly high figures in the first week 
of life (above 40 yy), which at first fall rapidly and then more 
slowly. Not until the end of the first half-year are those values 
(about 30 yy or a little lower) reached which subsequently remain 
unchanged during the remainder of the first year of life. 


5. The Diameter of the Red Corpuscles. 


The determination of the diameter of the red blood corpuscles 
is not, at present at least, of the same practical importance as those 
properties of the blood of the infant already dealt with. From the 
works of Price-Jones and others it appears, however, that one of 
the features of the hyyochromatic anaemias is a diminution in the 
size of the erythrocytes. Experimental investigations by Whipple 
and Robscheit-Robbins (1925) show besides that the low index in 
haemorrhagic anaemia is for the most part due to the size-relations 
of the red blood corpuscles. In view of the hypochromatic anaemic 
conditions occurring in infancy some knowledge of the diameter 
of the corpuscles is therefore not without interest. 
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With the classification adopted all through the present in- 
vestigation it was possible, for reasons mentioned already, to exa- 
mine only a small number of children in each age-group. We are 
therefore not justified in drawing too far-reaching conclusions from 
the figures recorded in Table 16. The table can nevertheless furnish 
a general orientation concerning the size of the red corpuscles in 
the said ages. 


TABLE 16. 


The Diameter of the Red Blood Corpuscles. 


Number of 
Age Average (1) 
cases meas. corp. 


Ist 12 hours 7 1750 8.02 
1 day 8 | 2000 8.00 
2 days 8 2000 7.90 
3» 8 2000 8.06 
4 » 10 2500 7.98 
5 » 11 2750 8.07 
6 » 9 2250 7.96 
7 1750 7.94 
1 month 7 1750 7.72 
2 months 8 2000 7.38 
q » 11 2750 7.25 
4 » 9 2250 7.31 
5 » 8 2000 1.22 
6 » 7 1750 7.12 
7 » 8 2250 7.32 
8 » 8 2000 aie 
9 » 8 2000 7.03 
10 » 7 1750 7.07 
11 » 8 2000 7.22 
12 » 8 2000 7.21 


In the first week of life the mean diameter is exceedingly high. 
The variations from one day to the other are small and irregular, 
consequently no change in the size can be shown during this period. 

During the first month of age the average diameter decreases 
considerably however, and this change seems to continue throughout 
the following age-groups. From 4 months to 12 months the figures 
are very variable. The averages for 4 months and 7 months are 
much higher than those of the adjacent ages. The small number 
of individuals leaves so much room for chance occurrence that no 
conclusions should be drawn from the material arranged in this 
manner. In order to obtain average figures based on a greater num- 
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ber of observations the material was re-grouped, the result of which 
is shown in Table 17. 


TABLE 17. 


The Diameter of the Red Blood Corpuscles. 


No. of 


| 
Average (#) (Stand. deviation) 


Age 
-+-mean error | --mean error | 


cases meas, corp. | 
New-born 68 17000 7.99-+-0.004 0.720.004 
1——-3 months 26 6500 7.42-+0.007 0.58-+-0.005 
2nd quarter 24 6000 7.22-+4+-0.006 0.46-+-0.004 
3th 24 6250 7.17--0.007 0.54---0,004 
{th 23 5750 7.17-+-0.006 0.47-+-0.004 


In Tables 16 


number of measured blood 


and 17 the 


averages are computed from the total 
corpuscles in each group irrespective 


of the mean diameter of the individual. Figures based on primary 
data with the individual as unit can only be obtained by means of 
the grouping adopted in the latter of the tables. 

Table 18 was thus obtained by determining the mean diameter 
of 250 blood corpuscles (in one case 500) from the same individual, 
the mean individual average diameters being then computed in 


class. 
TABLE 18. 


Averages of Individual Mean Diameter. 


Standard deviation | 
Average + mean error . 


. of cases 
-+-mean error 


Newly born 68 7.99-+-0.023 0.190.017 
1—-3 months 26 7.41--0.065 0.33--0.046 
2nd quarter 24 7.22-+--0.043 0.21--+-0.030 
3th 24 7.13-+-0.059 0.29-+-0.042 
ith ) 23 7.17-+-0.044 0.21-+-0.031 


As seen the averages in Table 17 and 18 agree very well. On 
the other hand, the mean errors in the latter are, for natural rea- 
sons, much greater and it is therefore not possible to follow the 
changes in the ages statistically with the same degree of certainty 
Nevertheless the difference between the first two 
van thus he regarded as significant. 


as in Table 17. 


groups is 0.54+0.069 and 


| 
| 


64 NILS FAXEN 


whereas the subsequent drop to the second quarter of the year is 
more doubtful: 0.190.078. 

Price-Jones himself called attention to the importance of carry- 
ing out all the steps in the preparation of the films in exactly the 
same manner, as otherwise the size of the blood corpuscles may 
vary in the different films. The standard deviation figures in Table 
18 may therefore, despite all precautions, be due to technical errors 
but are certainly to a greater extent an expression of the individual 
variations. 

As seen, the dispersion is everywhere rather great but the figures 
are about the same in the different ages. The first value, 0.19, 
appears however to be lower than the others and the difference 
between this figure and the corresponding figure in the next age- 
group is 0.140.049 and therefore statistically probable. The 
group 1—3 months is, however, rather heterogenous as probably 
the mean diameter continously decreases during this period. 
Therefore we are not justified drawing any conclusions 
concerning the individual variations from the difference mentioned. 

As pointed out in the survey of the literature, the anisocyiosis 
is a significant detail in the morphological blood picture in infancy. 
The dispersion round the averages shown in Table 17 is, however, 
an inadequate expression of this characteristic, for these figures 
also include the individual variations of the mean diameter. The 
figures for the standard deviations, obtained in estimating the 
individual mean diameters, which form the basis of the averages 
given in Table 18, are on the other hand due to the degree of aniso- 
cylosis, 

Table 19 shows the averages of these individual standard de- 
vialions in the different ages. 

TABLE 19. 
Averages of the Individual Standard Deviation. 


Au No. of Average + mean | Standard deviation 

= cases error -+- meran error 
New-born 68 0.69 +0.010 0.08 +0.007 
1-—3 months 26 0.48 +0.012 0.06 +0.009 
2nd quarter 24 0.41 -+0.007 0.03 +0.005 


3rd ) 24 0.43 +-0.007 0.04+0.005 
ith 23 0.43 +0.007 0.03 +-0.005 
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The blood of the newly born infants is thus characterized, in 
addition to the high mean diameter of the red blood corpuscles, 
also by a considerable anisocytosis. With increasing age the erythro- 
cytes become more and more equal in size, or in other words Price- 
Jones’ curve aquires an increasingly narrower base. Numerically 
expressed this change is represented by the differences between 
the first three averages, which are 0.21--0.016 and 0.070.015 
respectively. Thus the degree of anisocytosis diminishes parallely 
with the decrease in the mean diameter. 

A comparison between the percentage of haemoglobin per blood 
corpuscle and the mean diameter of the corpuscles will show that 
these two qualities, generally speaking, change in a similar manner. 
In both cases the declining curve terminates at the end of the second 
quarter of the year. This seems to me to support the view that the 
decrease in the haemoglobin percentage of the blood corpuscles 
is conditioned, at least to a great extent, by their diminishing 

According to Price-Jones (1929), the mean diameter varies in 
healthy adults between 6.686 and 7.718 w with the average of 
7.202 u. The values (about 7.15 p) obtained in this investigation 
in the second half of the year, it is true, fall within the normal 
range of variations but are rather near the lower limit. Thus, even 
with respect to the size of the red blood corpuscles the blood picture 
in healthy children show at this age a slight change in the direction 
of hypochromatic anaemia. 

In van Creveld’s investigation, already mentioned (Table 10), 
the figures given for new-born infants are exactly the same as those 
obtained in the present work. Inthe next age-groups his values are 
somewhat higher. van Creveld gives no figures for the second half- 
vear, bul judging from the text he did not find the anisocytosis 
indicated by the material in this tabulation. It has not been possible 
to find out the cause of this disagreement. 

With the technique employed in this investigation, and in view 
of the relatively small number of children examined, the measure- 
ments performed cannot be said to furnish any detailed and ex- 
haustive information concerning the diameter of the blood corpuscles 
in healthy infants. The results obtained may be summarized as 
follows. 
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From the marked anisocytosis and macrocytosis of the new- 


born infants the red blood corpuscles become increasingly smaller 


and at the same time more equal in size during the first half-year. 
In the first week of life the diameter of the blood corpuscles, measur- 
ed by Price-Jones’s method, is about 8 w but afterwards becomes 
continuously smaller, falling to about 7.15 uw in the second half- 
year. This latter value lies rather close to the lower limit of the 
normal diameter in adults. 
6. Seasonal Variation. 

As the season of the year in our latitudes are conditioned 

exclusively by difference in the intensity of sunlight it is natural 


that any variations that may occur in the composition of the blood 
during the year have been associated with the biological effect of 
light. 

In experimental medicine much attention has been devoted to 
the effect of light on the blood picture. In experimental animals, 
which had been kept in darkness during the period of growth, 
Graf{fenberg (1893) found a reduction in the amount of haemoglobin. 
Other investigators have, on the other hand, found an increase ) 
both in the amount of haemoglobin and in the number of red blood 
corpuscles as the effect of darkness, mainly due to the decrease 
in the water content of the plasma. Grober and Sempell (1919) 
called attention to the fact that horses which had been kept for 
years in darkness (in mines) exhibited no signs of anaemia. 

Of later investigators the following are worthy of mention. 
Hobert (1923), in experiments on mice, found that darkness produced 
an anaemic effect. Similar results, although not quite so convincing, 
were obtained by Laurens and Sooy (1924). Miles and Laurens 
(1926) also found a diminution in the amount of haemoglobin and 
in the number of red blood corpuscles after a short absence of light, 
but this change was readjusted after a long period of time (9 months). 


The same authors (1926) observed a marked effect of artificia! 
radiation, evidences of increased function of the bone-marrow 
occurring. 

The importance of light for the blood picture of man has also 
been dealt with in several works. In 1883 Holmgren gave a descrip- 
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tion of its appearance in Europeans who had been compelled to 
pass the winter in the darkness of the polar regions. The interest- 
ing discoveries that might have been made, were, however, greatly 
hampered by the defective technical equipment. Investigations 
on the effect of artificial radiation on the blood picture are numcrous 
but they are not in agreement. 

Aschenheim and Meyer (1921) were unable to demonstrate 
any effect on a material comprising 16 children. The same negative 
resull. was obtained by Barenberg, Friedman and Green (1926), 
who compared a large number of children with untreated controls, 
Helen Mackay (1927) showed that light treatment can neither cure 
nor prevent anaemia. The only observation in the diverse direction 
that I have been able to find in the later literature is that made 
hy Barenberg and Lewis (1928). From their investigation it appears 
as if a decrease in the amount of haemoglobin can be prevented by 
light treatment. 

In spite of the fact that several of those who have investigated 
the normal blood picture of infants seem to reckon with a seasonal 
variation, there are, as far as |] am aware, no invesligations calculat- 
ed to solve this problem. 

With regard to adults, Finsen (1894) found that in healthy in- 
dividuals the amount of haemoglobin increased from winter to 
summer by 19 percent on the average. Orum (1915) confirmed this 
observation but found somewhat lower differences (1O0—15 per cent). 
Barenberg, Friedman and Green, in the investigation cited above, 
observed that the light-treated children as well as the controls 


exhibited decreasing haemoglobin values during winter. The 
authors ascribe this phenomenon quite correctly in my opinion 


to the infections the children had had during that season. 

The question as to the seasonal variations in the composition 
of the blood is obviously of too complex a nature to be solved simply 
by experiments on the influence of light. Several other factors may 
have an influence, among which the infectious diseases most 
frequently occurring during the dark season of the year certainly 
play a very important réle. The present investigation, which was 
carried out on practically quite healthy children and covering a 
period of more than 4 years, should be very suitable in this connec- 
lion for a close inquiry. 
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It was shown above that in the first year of life the blood pic- 
ture varies with the age of the individual. Therefore the only 
way to demonstrate a possible seasonal variation is by comparing 
the values obtained in children of the same age but examined at 
different times of the year. It has not been possible, however, 
in this investigation to apply consistently the same group division 
as in the determination of the age variations, as the figures for 
certain ages were too small, mainly due to the small number of 
observations during the summer. As appears in the following 
tables (22 and 23), the age groups 7, 8, 9 and 10 months have been 
combined into one group, which was considered to be justifiable 
since no differences could be shown in these ages with respect to 
the figures for haemoglobin and red corpuscles. The group 11 
months has been excluded because it was too small to analyse 
alone and there is possibly a difference between this age and the 
following, 12 months. 

It may of course be thought that a union of the age groups, 
as described above may distort the results. It is possible by combin- 
ing age--and seasonal variations that differences might have 
been eliminated in tables 11 and 12 as well as in the following. 
If children who, owing to their age, should have shown low values, 
had been examined in a season favourable for the haemoglobin 
level while others, at an age with higher values, had been examined 
in an unfavourable time of the year, the result would be a levelling 
of these actual differences. 

TABLE 20. 


Haemoglobin content (averages) at different seasons. 


7 months 8&8 months | 9 months | 10 months, 12 months 


Season 

No, gm Hb No, gm Hb |No.) gm Hb No, gm Hb | No.) gin Hb 
January ..../ 5!) 12.5 6 12.7 1 13.4 0 1 14.5 
February... 1 12.7 13.2 13.3 13.1 12.7 
March es ee 13.5 3 13.6 | 13.6 5 13.3 3 13.7 
13.5 13.0 13.6 3 13.1 5 12.8 
3 13.2 133.7 ! 14.0 3 13.9 | 14.3 
3 12.8 2 2 13.5 2 12.8 
1 2.3 | 0 0 1 12.7 1 13.2 
August 2 13.6 1 2:2 | @ 2 13.2 2 14.1 
September 1 11.6 1 13.6 3 12.3 a 12.8 6 13.1 
GCetemer ....| 3 13.3 5 12.6 i 12.8 3 13.2 1 13.5 
November 3 13.1 13.8 1 12.3 1 12.7 13.2 
December .. 1 12.0 3 13.1 2 12.3 3 13.4 5 13.9 
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To exclude this improbable possibility Tables 20 and 21 have 
been arranged so that the averages can be examined as to whether 
they show any tendency to age variations when the influence of the 
season is eliminated. This is not the case, just as little as the 
frequency figures given in the tables show such an arrangement 
that the above-mentioned source of error can have had any effects. 


TABLE 21. 
Number of Red Corpuscles (averages) at different seasons. 


; 7 months 8 months | 9 months | 10 months | 12 months 
Season 


No.| red c. |\No.! red c. |No.| red c. |No.| red c. |No,| red c. 


January 3 1.11 6 1.44 1} 3.90 1 1.29 1 9.76 
February .. 1 1.18 | 4 1.46 5 | 4.58 5 1.47 1 1.43 
March 1 1.03 3 1.53 i (47 5 1.2 3 1.67 
1.44 1.33 1 1.51 3 1.75 1.48 
1.28 5 1.34 1.47 3 1.59 5.35 
3 1.45 2 140 0 2 1.66 2 1.54 
1 1.51 0 0 1 143 1 1.69 
August 2 1.74 1 3.79 0 2 1.34 2 1.42 
| Seplember 1 1.65 1 1.54 3 1.83 ] 1.32 6 1.30 
October ....| 3 1.30 1.35 1.42 1.53 
| November 1 1.30 1 1.52 1 1.55 1 ‘15 5 1.78 
December 1 1.54 2 1.20 1.56 ‘1.55 


The division of the year as given in the following Tables 22 
and 23 requires an explanation. When we wish to find out if there 
is a difference between different seasons the result will in a certain 
measure depend on how we draw the dividing-lines between the 
different periods. By adding this or that month to a certain half- 
year one may influence the averages of that half-year. It is possible, 
on the basis of the results, to rearrange the figures in such a manner 
that the differences are eliminated. An appropriate manner of 
analysing the material is the following. 

The half-year is first reckoned from January to June, then 
from February to July and so on. By this systematic examination 
all possible differences will certainly be detected. For the problem 
under discussion this method is particularly important as the factors 
essential for the blood composition may require a certain time to 
make themselves noticeable. ! 

1 This method of ascertaining possible seasonal varialions, which [ have- 


not found applied anywhere, at least not in medical statistics, was communic- 
ated to me by Prof. G. Dahlberg. 
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It is obvious that a rhythm shorter than 6 months may not 


appear in an analysis of this kind. In that case it’ should be 


necessary to divide the year into thirds, fourths and so on, which 
should be moved in an analogous manner. The material is, 
however, loo small to permit such detailed analysis. 

In spite of the precautions taken not to conceal a_ possible 
variation during the year, Tables 22 and 23 give practically a 
purely negative result. The only series of figures showing sufficient 
smoothness and exhibiting sufficiently great differences that it 
can be discussed is the haemoglobin level at the age of 6 months. 
Ilere the figures rise continuously from a low value in the half- 
vear January-June to a maximum during the period: June-Decem- 
ber (the latter period composed of the two adjacent half-years 
in the table). The value subsequently decreases smoothly to the 
initial value during the half-year December-May. ‘The greatest 
difference is, however, 0.7+0.30 and therefore not statistically 
significant. 

The absence of this variation in all the other groups and every- 
where with respect to the number of red corpuscles makes the above 
result uncertain. It is possible, however, that owing to chance a 
physiological variation is apparent only in the age 6 months. 
On account of the great individual variations a very slight fluc- 
tuation in the amount of haemoglobin or in the number of red 
corpuscles will always be difficult’ to demonstrate because the 
material is relatively small. 

So much, however, is certain that under the conditions in which 
these children lived no seasonal variations of any importance 
occur. The fall in the haemoglobin level found by a number of in- 
vestigators towards the end of the winter half-year is certainly 
associated with the higher frequency of infections during this 
season, Which was also assumed by Barenberg and others. [tl may 
be that the children of 6 months included in this material had 
had »subclinic» infections during the winter to a greater extent than 
other children, whence their haemoglobin values vary in accordance 
with the results of previous investigations. The appreciation of 
the importance of infections easily explain the absence of de- 
monstrable seasonal variation in the greatest part of this selected 


material. 


| 


Seasonal 


TABLE 


Variations. 
Haemoglobin. 


| 2 months i 3 months 1 months 
Season pNe. Aver St. dev. pNe Aver. St. dev. Ne Ave! St. dev No. 
January-—June......- | 13.7-0.21! 1.3-+ 0.151] 25 | 12.84-0.19) 0.9-+40.13]] 18 | 13.2 4.0.33 | 1.4-+-0.24 21 | 13 
38 | 13.54.0.20) 25 | 12.94.0.18 0.940.119) 15 ) 13.3 4.0.39 1.54-0.27 (21) (13 
10 | 13.6-+-0.19) 1.2 4-0.13)| 22 | 12.74 0.16. 0.7 4.0.11} 12 | 12.9(-4-0.38) (1.3 4.0.27)?)| 17 13 
April—September ............ ee || 39 | 13.44 0.20) 1.2+4-0,14]| 20 | 12.9-+-0.16 0.7-+-0.11] 17 | 12.9 4+-0.28 | 1.2+40.20 14° 13 
30 | 13.84.0.18) 1.0 4.0.13) 22) 12.8-4-0.15 0.7--0.10) 18 13.0 0.26 1140.18 
June—November | 13.40.19) 1.1-4.0.13) 22 12.74.0.17) 0.84-0.12) 185 13.5 4 0.15 | 0.6 4-0.11 14 14 
30 | 13.4 -+0.20) 1.1 17 | 12.7+-0.20 0.8 4-0,14) 21) 13.5 4.0.14 | 0.64.0.10 17 | 14 
August—-January .......... 27 | 13,540.22) 1.24-0.16] 17 | 0.9-+0.16) 24 | 13.4 40.14 0.74-0.10 (17) (14 
September -Feb.. 25 | 13.4+0.24) 1.20.17] 20 | 12.84-0.23) 1,040.17] 27 | 13.6 4.0.16 | 0.94012 21 14 
30 | 22 | 12.74-0,22) 1,040.16) 22 | 13.7 40.18 | 24 | 14 
November—April................ 35 | 13.6--0.23) 1.4 4.0.16] 20 | 12.74-0.24 1,140.17) 21 | 13.6 +-0,21 1.04-0.15 23 13 
December-—May ........ | 34 13.60.23 1.34.0,16] 20 12.840,21 1,04 0.15) 21 | 13.2 +2.29 | 1340.20 24/13 
TABLE 23. 
Seasonal Variations. 
Red Blood Corpuscles. 
2 months 3 months months 5m™ 
Ave! St. dev. Aver. St. dev. = Aver. St. dey. Aver. 
January —June .. |) 35 3.94 31 4.0.037) 26 (3.99 40.055 0.28 40,0389) 19 4.08 0.083 40.059 21 | 4.38 +-0,062 
February—-July. . |) 38 3.92 -4.0,050/0.30 +-0,035, 27 3.98 0.054 0,28 0,038) 17 4.09 +-0.090 0.37 4-0.064 (21) (4.38 
March—-August .. | 0.049/0.31 +4.0,035) 24 3.91 0.055 0.27 4-0.039)| 14 4.06(-4-0.101)) (0.38 40.071) 17) 4.30 4.0,064 
April-—September |) 35 3 91 -4-0,057/0,34 40,035) 22. 3.83-| 0.136 0.64 40,096) 19 4.16 40,090 | 0.39 4.0.063 14 | 3.55(4.0.073) 
May-—October 313.90 -4.0,063)0.35 4-0,044) 24 3.89 4-0.130 0.64 4-0,092|}19 4.25 440.063 | 0.254.0.044 15) 4.36 4-0.083 
June—-November , | 32. 3.87-1.0,074 24 |3.89-} 0.125 0.61 0,089) 19 4.32 40.068 0.29-4 0.048 14 | 4.44(-+-0.087) 
July—-December || 31 (3.89 40,097 0.54 40.070) 18 (3.86 4-0.166 0,71 22 4.31 4 0.064 | 0.30 4.0,045 4.50 +4-0.084 
August—January |/ 28 3.90 4-0,087 0.464-0.061) 17 |3.87 40.176 0.71 +0.118)) 24 4.28 + 0,063 | 0.310.045 (17) 4.50 -+-0.084) 
September—Feb. . || 26 3.85 40,090 0.46 4 0.063) 20) 3.97 4 0.153 0.69 40.108) 27 4.27 40.060 | 0,310,042 21 | 4.54 +0.068 
October—March 313.92 -4-0,075 0.42 -+4-0.053 | 22 |4.05 40,058 0.27 4-0.041)) 22 4,24 40,077 | 0.32 4.0.049 24 | 4.51 +0.065 
November—April || 35 3.93 40.068 0.40 40,048) 20 40.041) 22 4.16 40.087 | 0.414 0.062 23 | 4.48 +4-0,064 
December—May . || 34 |3.954-0,056 0.33 +.0.040) 20 13.99 + 0.070 0.31 40.049 22 4.10 40.077 036-4 0.054 24 4.43 +-0.064 


1) The same cases as in the group above. 
2) As the number of cases are under 15, the calculation of the mean error of the average and the standard deviation with — 


5 months 6 months 7-10 months 12 months 
No, No, \|No, : 
; Aver. St. dev. Aver. St. dev. Aver. St. dev. Aver. St. dev. 
m.e, m.e. m.e. {-m.e, m.¢ 


| 113.5 +0,24 | 1.10.17 24 | 13.1 4-0.23. 1.14-0.16)} 77 | 13.34-0.10! 0.9 4-0,07) 18 | 13.30.30, 1.30.21 
1) (13.5 (1.1 40.17) 4) 24 | 13.2 1,0 4-0.16) 67 | 13.3-4-0.11) 0.9 4-0,08) 18 | 13.2+-0.29) 1,240.21 
tae 0.20 O.84-0.14 21) 13.24-0,18 0.8 +4-0.13)| 57 | 13.44 0,12) 0.9-+-0,08) 16 13.5-4-0.28 1.14-0.20 
13.3(4-0.19) (0.7 +.0.13) 2) 20) 13.3 4-0.19 0.9--0.14) 49 | 13.2 4-0.13) 0.9 19 | 13.3--0.15) 0,740.11 
13.5 +017 | 0.7-4-0.12 19) 13.4-+0.20 0.9 40,14 | 52 | 13.10.12, 0.8-+-0,08) 18 | 13.5+-0,14) 0.6 4.0.10 
1 14.0¢-4-0.24) (0.94. 0.17) 2)) 18 13.8 4-0.19 0.8-+-0.13 | 46 | 13.04-0.11) 0.7 4-0,08) 20) 13.34-0,18 0.840.138 
14.0 +0,24 | 1.00.17 18 13.84-0.19 0.8 4-0,13) 50 | 12.9-4-0.11) 0.8--0,08) 23 | 13.54-0.19) 0.94-0,14 
7) (14.0 -+-0,24) (1.0 4.0.17) 4)! 18 | 13.7 4.0.23. 1.04-0.17) 60 | 12.94-0.10) 0.8 4-007 | 23 | 13.54-0,20) 0.9 -4-0.14 
1 | 14.0 +0,25 | 1.1--0.17 91 | 13.64-0.27) 1.24-0.19) 70 | 12.9-+0.10) 0.8 25 | 13.3--0.21) 1.14-0.15 
14.0 +0,24 | 1.2+0.17 22) 13.50.26 1,2 4-0.18) 78 | 13.1-4.0.10) 0.9 +0,07) 22 | 1.4-4-0,21 
13.9 +0.26 | 1.24-1.18 23) 13.4 4-0.25 1.2 4-0.18) 75 | 13.1 4.0.10) 0.9 40,07) 23 | 13.34-0,28 1.4-4-0,20 
13.6 0.23 1.14 0.16 24 | 13.1+0.23 1.1 0,16) 81 13.2 4.0.10) 0.9+4-0.07)} 21 | 13.5 4-0.28) 1,3 4.0.20 
Ss. 

es. 

5 months 6 months | 7-10 months ! 12 months 

: St. dev. No. Aver. St. dev. No. Aver. St. dev. ||No. Aver. St. dev. 
1062 40.044 24 '4.51 0.078 0.38 76 4.39 -4-0.077 0.67 + 0.054] 18 |4,.69 +-0.117'0.49 4 0,082 
1.062) (0.28 40.044) 1) 24 0.078 0.38 + 0.055, 67 4,414 0.085 0.69-1 0,060) 18 4,63 4- 0.098 0.42 40.069 
1064) 0.27 4.0.046 91 4.45 + 0.080 0.37 40.057) 57 4.38 4-0 105 0.804 0,075) 16 }4.654-0.101 0.40 40,071 
1.073) (0.27 +.0.052) 2) 20) 4.564 0.071 0.32 40,050) 49 4.47 4 0.120 0.84 4 0,085) 19 4.54 40.089 0.39 4 0.063 
1.083 ) 0.32 4.0,059 19 4.624 0.078 52 0.804 0,078) 18 4.554 0,092 0.39 4-0.065 
).087))| (0.334. 0,062) *) 18 4.63 4. 0.070,0,30 40,049 | 47 4,424 0.124 0.85 40,088) 20° 4.52 0.084/0.3 0.059 
1084 0.34-4.0,059 18 14.65 4 0.065 0.28 4-0.046) 51) 4.41 -4-0,060 0.43 + 0,042! 23 |4.53 4.0,083 0.38 4. 0.058 
1.084) (0.34 + 0,059) 18 |4.63 4. 0.068 0.29 4-0,048) 60° 4.39-+ 0.044 0.43 40,039) 23 + 0.098 '0,474- 0.070 
 0.31+-0.048 921 14.69 4. 0.068 0.31 +0,048) 70 0.32 4 0.016)! 25 |4.564-0.075 0.47 + 0.053 
1.065  0.324-0,046 22 40.057)! 78 4.39 4-0.037'0.33 40.026) 22 4.65 +-0,104,0,49 + 0,079 
1.064 0.314-0.045 23 (4.53 4-0.073 0.35 +4 0.052 | 75 |4.38 0.042'0.37 +. 0,030) 23 63-4. 0,102)0,49 4-0,072 
1.064 ) 24 4.52 4-0.077'0.38 40.055)! 80 4.38 + 0.039 0.35 0.027]| 21 1.67 +-0,109 0,50 + 0,077 


with its error, though the results are given in the table, are not justifiable. 
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DISCUSSION. 


Although it does not fall within the scope of this work to try 
to find an explanation of the phenomena indicated in the present 
paper there are nevertheless certain problems which should be 
taken up for discussion in this connection. Our arguments must, 
however, be based only on suppositions, as the present investiga- 
tion cannot be considered to furnish proofs for the view advanced. 

The high percentage of haemoglobin and the large number of 
red blood corpuscles in new-born babies are nowadays explained 
by most investigators as a result of an insufficient supply of oxygen 
during foetal life. The view advanced by Biingeler and Schwartz 
as to the cause of the characteristic blood picture of newly born 
children does not seem to have found many supporters. In the opin- 
ion of the great majority of authors this physiological poly- 
cythaemia is a compensatory phenomenon assoeiated with the low 
oxygen tension and consequently analogous to the blood picture in 
people living in the oxygen-deficient atmosphere at an high altitude 
above sea-level. [-xperimental investigations carried out, among 
others by Dallwig, Kolls and Loevenhart (1916), Campbell (1927) 
and Goldbloom and Gottlieb (1930) furnish indisputable evidence 
that the haemoglobin percentage and the number of red blood 


corpuscles change with variations in the oxygen content of the 


surrounding atmosphere. 

When the organism, after birth, is supplied with large quantities 
of oxygen by pulmonary respiration there is an excess of haemoglob- 
in and red blood corpuscles. In the following weeks these values 
therefore drop to a level equivalent to the requirement. This 
decrease has by many researchers been associated with icterus 
neonatorum, and they have sought to explain this symptom as a 
result of an increased destruction of the red blood cells. Although 
there is much in favour of this theory the problem of the icterus of 
new-born infants cannot yet be regarded as satisfactorily solved. 
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To understand all changes in the red blood picture it is import- 
ant to bear in mind that the percentage of morphological elements 
and haemoglobin depends on two factors, new formation and 
destruction. In a constant composition of the blood these two 
forces hold each other in complete equilibrium. It appears to me 
as if the function of the bone-marrow owing to the discussion 
on the subject of icterus neonatorum has been pushed too much 
into the background in the attempt to find an explanation of the 
increase in the number of red blood corpuscles. The rapid fall in 
the reticulocyte values in the first’ week of life, found by all 
invesligators, indicate that areduced new formation of blood cells 
plays an important part in the change occurring in the blood 
during the first week. 

These points of view have already been emphasized by [Helen 
Mackay (1933) and Josephs (1934). 

It can safely be assumed that the bone-marrow, like other 
organs, varies its activity according to need. The decrease in 
function during the first month of life, illustrated by the diminish- 
ing number of reticulocytes, is thus explained by the originally 
large number of red blood corpuscles. Owing to its relatively 
slight muscular action an infant certainly does not need the same 
amount of oxygen-bearing elements in the blood as an adult. Hence 
the percentage of haemoglobin and the number of red blood cor- 
puscles fall below the normal values of the adult. 

The low values obtained at the end of the first quarter of the 
year cannot, however, be explained in this way. There is no reason 
why the haemoglobin requirement at this age should be less than 
in the following months. 

In my opinion, we see here a manifestation of the failing func- 
tional efficiency of the haematopoietic system at this age. The 
adaptive measure, the decrease in function, is not stopped when 
the goal has been reached, and not until subnormal values, 
as regards the need, have been reached, is the bone-marrow 
stimulated to a functional intensity which maintains a balance 
with the range of destruction. The slight and, unfortunately, 
unproved reticulocytosis occurring at 3 months old is, according 
to this hypothesis, the visible expression of the increased new 
formation. 
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During the first year of life the red blood picture is subjected 
to a profound alteration. While at birth it most closely agrees 
with that found in persons who live at high altitudes, at the end of 
the year it presents a certain likeness to the hypochromatic anae- 
mia occurring in adults. This is true of all the properties investigat- 
ed in this work. <A plausible explanation of the characteristic 
blood picture of new-born children seems to have been found. 
The causes of the relatively low haemoglobin level and especially 
of the indicated microcytosis and the low haemoglobin percentage 
per blood corpuscle probably associated with it in the second half- 
year are, on the other hand, more difficult to find. 

In the first place it must be pointed out that, judging from 
the results obtained in this investigation, these symptoms are 
only slightly pronounced in perfectly healthy and naturally fed 
children. The comparison with figures obtained from unselected 
material shows that the children’s health and condition of life are 
to a great extent responsible for the blood picture furnished by 
the average values. In certain cases we are certainly justified in 
characterizing, like Helen Mackay, a large number of »healthy» 
children as anaemic. 

But even in a qualitatively irreproachable material we see the 
same tendency toa change in the blood in the direction of the pict- 
ure of a hypochromatic anaemia. The cause of this has in the 
past been thought to be a deficiency of iron occurring towards the 
end af the first year of life when the supply of iron stored during 
foetal life has been utilized. Experiments carried out on the iron 
metabolism have not furnished uniform results, but judging from 
a work recently published by Wallgren (1933) there is no deficiency 
of iron in normally fed, healthy infants. 

Another explanation, already suggested above, seems to me 
to be more probable. At the end of the second quarter of the year 
new formation and destruction have reached a state of equilibrium, 
which permits the blood picture to satisfy the requirements. The 
difference between the blood values of the infant and those of 
the adult can easily be explained by the great difference in the 
extent of the oxidating process due to the dissimilarities in their 
way of living. 


SUMMARY. 


The present investigation comprises 574 infants, 116 of which 
were new-born babies, on which were made altogether about 
600 estimations each of the amount of haemoglobin and the 
number of red corpuscles, fully 400 reticulocyte counts and 
165 computations of the mean diameter of the red blood cor- 
puscles. 

The children were obtained froma Maternity Hospital and 
Children’s Care Centres. They all weighed at least 3000 gram- 
mes at birth, were naturally fed and were perfectly healthy 
both before and at the time the blood samples were taken. 

In the first week of life the haemoglobin percentage was about 
22.7 g per 100 em? of blood but during the first three months 
fell to a minimum of 12.7 g at 3 months of age. Then there | 
occurred a moderate rise up to 13.7 g at 5 months old, at which 
level the haemoglobin subsequently remained for the rest of 
the first year of life. The rather great individual variations 
did not show any definite changes in the various ages. 
The number of red blood corpuscles in newly born children was 
approximately 5.5 million per cubic millimetre and afterwards 
decreased to 3.9 million at the age of 2 and 3 months. At 5 
months of age the number was again higher, 4.5 million, which 
value remained fairly constant during the following months 
of the first year of life. The individual variation was possibly 


somewhat higher in new-born infants than in later ages. 

The number of reticulocyles, estimated in percentage of all 
erythrocytes, was exceedingly high, above 2 per cent, in the 
first days of life but fell already in the first week of age Lo 
values below 0.5 per cent. This decrease continued up to the 
age of 1 and 2 months, when a brief, but not quite demonstrable 
rise occurred at $3 months old. During the remainder of the 
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first year of life the figures for the number of reticulocytes 
were very variable and as a rule rather low. The individual 
variation was most pronounced in the first week of life. 
The haemoglobin percentage per blood corpuscle was very high, 
above 40 yy in the first week of life. The figure then dropped, 
rapidly at first, afterwards more slowly, falling to 30 yy or 
a little lower by the end of the first half-year. This latter 
value remained remarkably constant during the rest of the 
first year of life. 

The measurements of the diameter of the red blood corpuscles in- 
dicated that the blood picture of the new-born infants is 
characterized by a rather pronounced anisocytosis with a 
preponderance of large blood corpuscles. The mean diameter 
was about 8 wu. In the following months the anisocytosis di- 
minished and the size of the blood corpuscles decreased so that 
in the second half-year the mean diameter was only 7.15 wp. 
No seasonal variation could be shown either in the amount of 
haemoglobin or in the number of red blood corpuscles with 
the exception of the amount of haemoglobin for the age group 


6 months. In this age a suggestion of a variation appears 


showing a maximum during late summer early winter and 
a minimum late winter early summer. However, as this 


Observation is an isolated one the total result of the investiga- 
lion in this respect will be that in this material the season 
has no,oratany rate but slight, influence on the blood picture, 
The causes of the great changes that the red blood picture 
undergoes during infancy was discussed, when the inadequate 
supply of oxygen during foetal life was believed to be the ex- 
planation of the high figures for the amount of haemoglobin 
and the number of red blood corpuscles at birth. The low 
values obtained at the age of 2 and 3 months were explained 
as an expression of the deficient functional capacity of the 
haematopoietic system at this early age. In healthy breast- 
fed children the red blood picture in the second half-year 
may be assumed to be adequate to the relatively small demands 
on the quantity of oxygen-bearing elements in the blood at 
this age. The incidence of hypochromatic anaemia which, judg- 


ing from the literature, seems to be rather high at this period 


| 
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can possibly be explained by the change in the direction of a 
low haemoglobin percentage per volume unit of blood as 
well as per blood corpuscle, and the microcytosis that takes 
place in the blood picture even under fully physiological 
conditions. 
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4 Date of Examination 
date weight blood findings 
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22.10.31 5760 
21. 1.32: 7350: Hb 10.9 
red corp. 1.34 mill 
6 2.8.31 3950 1.10.31 S300 
21. 1.32: 7250 
$1. 3.32) 7750. Hib 12.0 
} red corp. 101 mill 
3 ob 2.5.38 3600 11.66.51 18. 6.31 1640 
23. 
7300 
1.2.32 9450 Hb 
red corp, 1.84 mill 
og 500 2. 7.31 5620 
2.42.31 8250) 
2.32 9650) og. 
red corp. 1.00) 
21.11.31 3200 D040 
6390 
8130) 13.60 
red corp. 1.18 mill 
6 b 1.4.51 3360 15.10.31 73800 
8550 
11. 2.32 9550) Hb 13.4 
red corp. 1.30) mill 
7. 4.32 10150) 
corp. 16% mill 
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= % birth 
Well. date weight blood findings 
7 b 17.12.31 ¥7.12.3% 1200 
11. 2.32 6100) 3.9 4g. 
red corp. 4.58 mill 
24. 3.32 6630 
12. 5.32) 7450 
30. 6.32 
6.10.32) 8860) 3.9 
red corp 1.84 mill 
10.11.52 9150) Hib 19.5 g 
red corp 5.23 mill 
15.8.31 3100 8.10.31 14120 
29. 10.31 1920 
17.12.31 6200 
11. 2.32 lib 13.9 
red corp 149 mill 
24. 3.32 6950 
b 17.5.31 1330 8.6.31 8.10.31 S000 
10.12.51 gO00 
18. 2.32 Hb maa 2 
red corp 145 mill 
3500 9.12.31 18. 2.32 5080) 
red corp. 3.79 mill 
11 20 4.31 3400 V5.1 11. 6.31 3920 
17. 9.31 
10.12.31 8000 
2a. 2.32 9130) 12.7 g 
red corp 1.74 mill 
12) g 26.11.31 3620 8.12.31 thas 6300) 13.2 
red corp 1.20 mill 
14. 4.32 7200) Hb 
red corp. 4.18 mill 
10. 6.32 TOW 
1. 9.32) 8900 
1.12.32 10250) 6.2 
red corp. mill 
13) 118.31 1000 10.90.31 24. 9.31 1310 
29.10.31 5050 
10. 3.32; 7350) Hb og. 
red corp. 3.90) mill 
12. 5.32) 7900, Hb 15.2 g. 
red corp. 4.55 mill 
lf 21.12.31) 3150 19.21.32) 17. 3.32) 5500) Hb 11.6 
red corp 1.04 mill 
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= 
= date weight blood findings 
15 b 12.7.31 27.8.31 24. 9.31 
19.11.31 6600 
14. 1.32) 7550 
8500) Hib 4.5 
red corp. 1.82 mill 
16 b 12.1.32' 3740 2.2.00) 3.32; 5630: Hb 
red corp. 4,22 mill 
21. 4.32; 6250 
16. 6.32 7250 
13.10.32 9200) Tib 2.0 gg. 
red corp. 4.04 mill 
26.1.32 3800 28. 6120 2:3: 
red corp. 3.87 mill 
6.32) 
R850 
27.10.32 10000, Lib 12.7 g. 
red corp, 1.42 mill 
b 7.10.31 S660 21.10.31 7.42.38 D450 
7. 4.32, 7630) Hb 
red corp 5.02 mill 
9 21.11.351 8100 6520 
1S. 4.32 «#. 
red corp. 1.48 mill 


6.3% 
22. 


10550) Hib 2.5 g 
red corp 1.68 mill 


red corp. 1.15 mill 
21 b 3600 16.1.32 20. 4.32 
8000 

9. 6.32, 9130! Hb 14.4 

red corp. 1.09 mill 

1.9.32 101000 Hib 

red corp 1.11 mill 
22! b 18.41.31 BOLO 7350 
S000 
8700 

3.2 @. 

red corp 1400 mill 
23) g 6.2.2 3200 1550 
7220 

8050) Lib 13.60 


red corp, 1.92 mill 
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arm examination 
appear. 
birth 
Well. date weight blood findings 
26.14.31 $250 22.90.31 22. 9.31 6700 
10.11.31 7300 
26. 1.32) 8900) 11.8 g, 
red corp 1.82 mill 
25 b 27.3.32 1100 11.4.32 5. 4.532 IS.4 og. 
red corp. 1.60 mill 
26 b 1.11.31 $200) 12.11.31 24.11.31 3900 
26. 4.32, 7700) Hb 12.0 g. 
red corp 186 mill 
27 b 1.10.31 3630 22.53.32 28. 4.32; 7810 
16. 6.32 S340 
15. 9.32 9670) 
red corp 5.08 mill 
28 b 2.11.31 3770 20.12.51 29.12.31 SOOO 
red corp 1.65 mill 
20) 28.10.31 QEALSI 24.11.31 
3.5.32 73000 13.9 
red corp 146 mill 
30 11.1.482 8750 233. 1.332 2. 2.42 
12. 4.32; 5950 
10. 5.32 6500) Tb 13.4 
red corp 1.06 mill 
31 ob 1.1.32 3500 $4.4.32, 12. 5.32) 6350 Hib 12.5 g 
red corp 1.14 mill 
& 6250 
7. 322 7300 12.7 
red corp 1.07 mill 
33. 22.34.32) 3700 $7. S32 100) Tib 
red corp. 1.13 mill 
$4) 28.3.32 3240 27.4.32 19, 3.32 1150 
18. 8.32 6730 
27.10.32 8050) TIb 2.7 
red corp 135 mill 
2. 2.33 9170) Hib og. 
red corp 3.76 mill 
$5 b $2.32 3800 20.2.32 19. 5.32! 6700 
2. 2.38 10200) 12.7 4g. 
red corp 1.70 mill 
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> Kirst examination 
- ¥ Date of 
5 date weight blood findings 
14.5.31 $350 27.008 25. 6.31 1600 
6230 
7770 
10180 
10600) 19.2) 
red corp 9.32 mill 
13.60.32 3900 19. 5.32; 5000) Hib 6.4 g. 
red corp, 1.68 mill 
ob 13.4.3 $730) 27.4.32 5.42 1700) 
red corp 1.100 mill 
G2 9210 
1. 9.332 
red. corp. 1.72 mill 
13. DRO 
red corp. 1.78 mill 
30 205.31 3300 9.6.31 23. 6.31 4000 
11. 9200 
22. 6050 
7325 
23. S600 
red corp. 199 mill 
ob 26.4.32 24.5.32 24. 5.32 Tb 19.3 
red corp. 5.40 mill 
11 b 21.55.32 1180 16.4.32! 26. 5.32 6100 
red corp) 3.99 mill 
12 g 13.4.32 3820 21.4.32 2. 
15. 9.32 6560 
10.11.32 73000 13.9 
red corp 149 mill 
29.12.32 S160 
9, 3.33 Hib 11.0) 
red corp. 1.37 mill 
21.2.52 2. 6.482 7800 IIb og, 
red corp. 4.83 mill 
8.3.42 3200 9. 6.32 3910) Eib 11.6 
red corp. 3.85 mill 
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=| | appear. 
a | birth >= Welt € 
= date weight blood findings 
15 b 4000 3.6.32 % 6.32) 5150 
1. 8.320 6450 
15. 9.32 7000 
18.11.32) 7980 
26. 1.33 8900 
27. 1.33 103000 Hib 13.2 g. 
red corp 1.61 mill 
reticul O07 % 
$850 2.6.32, 14. 7.32) 5850) Hb '2.3 
red corp 1.11 amill 
15. 9.32) 7200) 13.9 
red corp 1.49 mill 
$.11.32 8070) Hib 
red. corp. 1.27 mill 
b 8.3.32) 1180 1.6.32) 10. 6.32) 5920 
14. 7.32) 6130) red corp. 1.05 mill 
18) b 16.5.32; 4490 7.6.32 21. 7.382) 60400 Hb 12.7 g. 
red corp. 3.97 mill 
15. 9.32) 7280) Hb 13.6 
red corp 1.29 mill 
9 b 24.5.32) 3700 14.7.32; 21. 7.32) 5250) Hb 
red corp. 3.82 mill 
50) 12.6.32, 3730 21.6.32, 21. 7.32) 4420 
29. 9.32) 6000, 12.3 
red corp. 4.26 mill 
1.12.32) 6870 Hb 14.1 g. 
red corp. 4.66 mill 
51) b 29.7.32) 3170 9.8.32) 18. 8.32) 3530 
29, 9.32) 5030) 13.0 g, 
red corp. mill 
11.8.32) 3560 20.8.32) 22. 9.32 1380 
24.11.32) 5960) Hb 12.7 g. 
red corp. 1.42 mill 
2. 2.33) 7320; Hb 13.6 g. 
red corp. 1.73 mill 
6. 4.33) 8050) Hb 14.9 g. 
red corp. 1.81 mill 
reticul. 0.02 % 
53) b 11.8.32) 3150 22.8.32) 22. 9.32) 4450 
10.11.32) 5450) 11.8 g. 
red corp. 3.87 mill 
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a 
birth | | 
Welf. date weight blood findings 
54! g 15.6.32) 3370 27.8.32, 29. 9.32! 6070) Hb 15.7 
red corp. 4.97 mill 
18.11.32) 7000) Hb 16.8 g. 
red corp. 5.04 mill 
9.7.32) 33200 10.9.82 6.10.32! 6050) Hb 13.2 g. 
red. corp. 1.29 mill 
8.12.32) 84100) Hb 13.2 g. 
red corp. 1.37 mill 
10.3.32, 4200 29.3.32 6.10.32) 8560) Tb 13.9 og. 
red corp. 1.34 mill 
57\ b 5.8.32 3300 16.09.32 6.10.32 140) 13.4 g. 
red corp. 3.93 mill 
58) b 21.6.32, 3250 25.7.32) 11. 8.32) 5890 
6.10.32 6390 
15.12.32! 8150 
16. 2.32 8900) g, 
red corp. 1.98 mill 
27. 4.33) 9380) Hb 13.5 g. 
red corp. 5.56 mill 
retic. % 
59 b 5.4.32) 3800 18.4.32) 17. 7.32! 6430 
6.10.32 7870) Eb 14.1 
red corp. 5.21 mily 
60. b 7.8.32) 3110 10.8.32 6.10.32 Hb 15.2 g. 
red corp. 3.86 mill 
16. 2.33 6000 
1. 5.33) 7280) Hb 13.9 g. 
red corp. 4.42 mill 
61 18.9.432 3450 28.9.32 13.10.32 3850) Hb 19.3. g. 
red corp. 5.00 mill 
18.11.32 1600) Hb 12:5 
red corp. 3.46 mill 
62 b 14.8.32 3360 9.9.32 13.10.32 5200) 14.1 g 
red corp. 1.23 mill 
22.12.32; 6700 
9, 3.33, 8180) Hb 13.2 
red corp. 4.14 mill 
11. 5.33 8980) Hb 12.7 g. 
red corp. 1.31 mill 


NILS FANEN 
% birth = 
Welf. date weight blood tindings 
63) 2 20.9.32 3410 1.10.32 13.10.32 3800 
13.1.3 
18. 5.38 83800 13.0 
red corp 1.45 mill 
reticul 0.00 
21. 8.34 10150) Tb 14.1 g. 
red corp 1.88 mill 
reticul 57 
bl 17.10.32 3580 17.10.32 red corp ».76 mill 
18.10.32 red corp 6.09 mill 
red corp 5.78 mill 
20.10.32 red corp 5.97 mill 
21.10.32 red corp 6.01 mill 
22.10.32 red corp. 5.91 mill 
24.10.32 red corp, 6.34 mill 
Ho 9.9.52 3760 18.10.32 18.10.32 1125 
15.91.32: 5325’ Hb 
red corp 3.72 mill 
OH 20.90.32 3300 9.10.32 20.10.32 $560 Hb 207 
red corp 1.80 mill 
24.11.32 1400) Lib 14.1 g. 
red corp. 3.68 mill 
20. 1.33 6150 
23. S110) 3.4 
red corp 3.93 mill 
reticul 0.28 9% 
67 b 3650 1.10.32, 100) Tib 
red corp 9.34 mill 
8.12.32) 5100 
9, 2.33 61470 
23. 3.33 7070) 14.3 g. 
red corp 1.31 mill 
18. 5.33 7650) Hib 
red corp. 1.41 mill 
reticul. O.03 
6S b 20.56.32 3810 7.7.32) 20.10.32 7430) Lib 13.9 
red corp. 1510 mill 
69 b 25.10.32 3210 26.10.32 Ted corp 7.99 mill 
27.10.32 red corp 6.46 mill 
28.10.32 red corp 6.38 mill 
29.10.32 red corp. 5.14 mill 
31.10.32 red corp. 6.55 mill 
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birth | S2/ | 
date weight) blood findings 
70| g 27.5.32| 3350 7.6.32) 30. 6.32) 4050 
4. 8.32) 4930 
27.10.32! 6600) Hb 13.4 g. 
red corp. 4.21 mill 
| 22.12.32) 7150) Hb 12.0 g. 
red corp. 3.85 mill 
71\ g 1.10.32) 3750 1.11.32 1.11.32; 4050) Hb 18.4 g. 
red corp. 5.18 mill 
28. 2.32) 7800) Hb 15.9 g. 
red corp. 4.65 mill 
72| g 30.9.32) 3235) 13.10.32 3.11.32) 3750) Hb 19.8 g. 
red corp. 4.68 mill 
29.12.32) 5650 
2. 3.33) 6600! Hb 14.1 g. 
red corp. 4.61 mill 
73| 5.9.32) 3550) 26.10.32} 3. 11.32 1820) Hb 15.5 g. 
red corp. 4.41 mill 
22.12.32! 6450 
9. 2.33) 7050) Hb 13.6 g. 
red corp. 4.48 mill 
6. 4.33) 8070) Hb 13.6 g. 
red corp. 4.46 mill 
reticul. 0.13 % 
8. 6.33) 9240) Hb 13.6 g. 
red corp. 4.51 mill 
reticul. 0.13 % 
7. 9.33; 10600! Hb 13.2 g. 
red corp. 4.30 mill 
reticul. O13 % 
74, b 5.10.32) 3500 8.11.32 8.11.32) 3775 Hb 18.2 g. 
red corp. 4.46 mill 
75 b 5.11.32) 3960 5.11.32 red corp. 6.39 mill 
7.11.32 red corp. 6.18 mill 
8.11.32 red corp. 5.82 mill 
9.11.32 red corp. 28 mill 
10.11.32 red corp. 5.28 mill 
11.11.32 red corp. 5.97 mill 
76 b 12.8.32| 4060 30.9.32) 10.11.32) 5930 
13. 1.33; 7270 
9. 3.33) 8280) Hb 14.8 g. 
red corp. 4.42 mill 
11. 5.33) 9260) Hb 4.1 ¢. 
red corp. 4.61 mill 
10. 8.33) 10280) Hb 14.5 g. 
red corp. 4.27 mill 
reticul. 0.17 % 


7 Acta podiatrica, 


Vol. 


XIX. 


Supplementum I, 


8 


NILS FAXEN 


JOON 


First 


Welf. 


JE 


appear. 


Examination 


weight 


blood findings 


80 


81 


83 


3800) 11.11.32) 


3260) 15.11.32 


3980, 15.11.32 


3000) 22.11.32 


3650| 22.11.32 


3700 13.6.32 


3950 1.11.32 


3900, 21.11. 


~ 


~t 


te 


3870 
5230 
6700 


8660 


10630 


1575 


9500 


1100 


4300 
9325 


6900 


1570 
5600 
8075 


9000 


1960 


6100 


7300 
10160 


6400 
7260 


Hb 


red corp. 


Hb 


red corp. 


reticul. 
Hb 


red corp. 


reticul. 


red corp. 


Hb 


red corp. 


Hb 


red corp. 


Hb 


red corp. 


Hib 


red corp. 


Hb 


red corp. 


IIb 


red corp. 


Hb 


red corp. 


Hib 


red corp. 


Hb 

red corp. 
reticul 
Hb 


red corp. 
reticul, 


g. 
mill 
g. 

mill 


mill 


mill 
o 
g. 


mill 


mill 


B- 


7 mill 


g. 
mill 


g. 
mill 
g. 

mill 


a 
g. 
mill 
g. 


mill 


7 mill 


| Date of 
birth 
77| b 26.10.32) 11.11.32 
2.12.32 
| 23. 233 |__| 13.9 
| 
1.6.33) 13.0 
1.43 
0.00 % 
26.10.33) 14.3 g. 
7] 0.10 %, 
78 b 11.4.32) 15.11.32) 3.73 | 
7.12.33 14.1 
79| b 16.3.32) 15.11.32 13.6 | 
158 
m= b 20.10.32, 22.11.32 18.0 
30.9.32 22.11.32 | 
10. 1.33 | | 
28. 3.33) 13.4 
1.47 
82 b 20.5.32| %.. 
1, 8.32! 
24.11.32 | | 15.2 
| 
16. 2.33) =| 14.8 
3.40 
2. 333| 13.9 
18. 5.33 
3. 8.33 a 
28. 9.33 12.0 #. 
|. 
0.20 % 
81) g 21.8.32| 1.12.32 
33 
12.0 g. 
3.66 mill 
0.57 % 
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o Date of | 
birth | | 
Welf. C. date weight blood findings 
85) g 6.10.32) 3750) 21.10.32 8.12.32) 5500 | Hb 13.6 g. 
red corp. 3.46 mill 
16. 2.33) 7030 
1. 5.33) 8740) Hb 14.5 g. 
red corp. 4.21 mill 
5.10.33) 10370) Hb 13.2 g. 
red corp. 4.17 mill 
reticul. 0.13 % 
86) b 11.6.32) 3050 28.6.32 28.7.32 1430 
15. 9.32) 6000 
8.12.32) 7620); Hb 13.9 g. 
red corp. 4.57 mill 
87 10.1.33 4000 1.2.30 7. 2.33} 4200) Hb 7:3. & 
red corp. 4.57 mill 
88 6.12.32, 3110 28.1.33 9. 2.33 1700) Hb 13.2 g. 
red corp. 3.67 mill 
reticul. 0.07 % 
6. 4.33) 6550) Hb 13.6 g. 
red corp. 3.89 mill 
1. 6.33) 7640) Hb 13.9 g. 
red corp. 4.19 mill 
reticul. 0.27 % 
5.10.33) 8750) Hb 13.6 g. 
red corp. 4.48 mill 
reticul. 0.10 % 
30.11.33) 9620) Hb 13.9 g. 
red corp. 4.88 mill 
reticul. 0.27 % 
89) b 9.12.32, 3480 3.1.33 9, 2.33) 5390! Hb 13.4 g. 
red corp. 3.65 mill 
13. 4.33) 7250 red corp. 4.22 mill 
reticul. 0.07 % 
1. 6.33 8300 
14. 9.33) 10260 Hb 2.5 
red corp. 5.01. mill 
reticul. 0.07 % 
7.12.33) 11070, Hb 13.2 g. 
red corp. 5.27 mill 
reticul. 0.10 % 
90 b 6.9.32 3730 209.32) 24.11.32) 6200 
9, 2.33) 8280) Hb 12.5 g. 
red corp. 4.45 mill 
91 17.1.33; 3590 30.1.33 14. 2.33) 3800) Hb 15.0 g. 
red corp. 1.09 mill 


100 NILS FAXEN 
Pleat 
Welf. C. date weight blood findings 
92) b | 13.10.32) 3600) 29.11.32) 29.11.32) 4850 
| 14. 2.33) Hb 15.0 g, 
red corp. 4.47 mill 
| 93) g 11.8.32) 3600 6.9.32) 6. 9.32) 4000 
14. 2.33) 8900 Hb 14.8 g. 
red corp. 4.49 mill 
| 94) g 17.6.32 3510 5.7.32 5. 7.32) 3500 
| 19. 7.32, 4000 
9. 8.32) 4650 
| 14. 2.33) 7900 Hb 14.1 g. 
| | red corp. 4.59 mill 
| 95 g 7.9.32! 3250) 28.11.32] 15.12.32) 5770 
16. 2.33) 6850 
6. 4.33) 7550! Hb g. 
red corp. 4.49 mill 
| reticul. 0.10 % 
96) b 23.11.32! 3000 10.1.33) 23. 2.33) 6750) Hb 14.3 g. 
| red corp. 1.05 mill 
| | 
| g 16.12.32) 3790 9.1.33) 19. 1.33} 4140 
| | 23. 2.33) 4900 
13. 4.33) 5010) Hb 12.0 
red corp. 3.22 mill 
reticul. 0.33 % 
15. 6.33) 7280 
17. 8.33] 8350) Hb 12.3 g. 
red corp. 3.79 mill 
} reticul. 0.20 % 
19.10.33) 9100) 12.0 g. 
red corp. 4.22 mill 
reticul. 0.07 % 
14.12.33) 10320) Hb 12.0 g. 
red corp. 4.06 mill 
reticul. 0.00 
| 98! b 2.2.33) 3450 28.2.33) 28. 2.33) 4000) Hb 19.8 g. 
red corp. 4.36 mill 
g 17.1.33 3950 28.1.33 9. 3.23 1900 
16 33 Hb 14.3 g. 
red corp. 3.80 mill 
20. 4.33) 5650) Hb 
red corp. 3.76 mill 
reticul, 0.00 
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= 
Nee date weight blood findings 
100 b 17.12.32} 3940] 18.2.33} 16. 3.33] 6150 
18. 5.33) 6770) Hb 13.6 g. 
red corp. 4.49 mill 
reticul. 0.00 
7.33; T7730 
12.10.33} 9280) Hb 14.1 g. 
red corp. 4.55 mill) 
reticul, 0.07 % 
14.12.33) 1005) Hb 14.8 g. 
red corp. 4.54 mill 
reticul, 0.20 % 
101 g | 13.1032 4250) 15.3.33) 16. 3.33) 7340) Hb 14.5 g. 
red corp. 4.28 mill 
13. 4.33) 7600 Hb 13.9 g. 
red corp. 4.22 mill 
reticul. 0.17 % 
16. 6.33) 8490 
17. 8.33) 9260) Hb ins 
red corp. 4.00 mill 
102) b 11.5.82 3400 18.6.32) 30. 6.32) 3950 
21. 7.32) 4670 
8. 9.32) 6250 
18.11.32) 7850 
19. 1.33) 8950 
16. 3.33) 10400 Hb 14.8 g. 
red corp. 4.40 mill 
103) 21.11.32) 3720 3.12.32) 16. 3.33) 6000) Hb 14.3 g. 
red corp. 3.98 mill 
104 b 27.2.33| 3770 1.3.33) 23. 3.33) 5490) Hb 13.0 g. 
red corp. 4.27 mill 
reticul, 0.08 % 
27. 4.33) 6450) Hb 2.5 g. 
red corp. 3.86 mill 
reticul, 0.40 % 
27. 6.33) 7520 
24. 8.33) 9280! Hb 13.2 g@. 
red corp. 4.50 mill 
reticul. 0.63 % 
105 g 22.2.33, 3400 28.35.33, 28. 3.33 Hib 18.2 g. 
red corp. 4.69 mill 
106 2.3.33 $570 21.53.33) 30. 3.33 1490 Hb 
red corp. 5.27 mill 
reticul. 0.07 % 


102 NILS FAXEN 
5 | Welf.C. date |weight! blood findings 
107 b 2.2.33, 3700 15.2.33) 30. 3.33) 5070) Hb {6.1 g. 
red corp. 1.17 mill 
reticul. 0.21 % 
108 b 27.12.32; 3150 12.1.33, 30. 3.33 5130) Hb 2.7 ¢ 
red corp. 1.15 mill 
1. 6.33 6350 Hb 13.0 g. 
red corp. 4.37 mill 
reticul. 0.23 % 
109 b 26.2.33, 3100 18.3.33 $0. 3.33 1000) Hb 
red corp. 4.40 mill 
reticul. 0.16 % 
1. 6.33 5250) Hb 13.4 g. 
red corp. 3.84 mill 
reticul 0.33 % 
24. 8.33 7180) Hb 13.6 g. 
red corp. 1.40 mill 
reticul. 0.50 % 
26.10.33 7800) Hb 13.0 g. 
red corp. 4.58 mill 
reticul. 0.33 % 
21.12.33) 8950) Hb 
red corp. 4.49 mill 
reticul, 0.17 % 
22. 2.34 10500) Hb 13.4 g. 
red corp. 3.84 mill 
110, b 1.2.33 3830 3.4.33 6. 4.33) Hb 15.7 g. 
red corp. 1.11 mill 
8. 6.33 5940 
3. 8.33) 7130 Hb 13.9 4g. 
red corp. 1.48 mill 
reticul. 9.03 % 
5.10.33) 8270) Hb 13.0 g. 
red corp. 1.19 mill 
reticul. 0.07 % 
111) 7.1.33, 3700 18.1.33 6. 4.33) 6170) Hb 13.4 g. 
red corp. 3.86 mill 
reticul. 0.10 % 
8. 6.33, 7220 Hhb 14.1 g. 
red corp. 1.27 mill 
reticul. O53 % 
31. 8.3: 8330 
16.11.33 9920) 14.5 g. 
red corp. 5.76 mill 
reticul. 0.20 % 
112) » 9.12.32) 3800 2.2.33) 11. 4.33) 7150) Hb 14.8 g. 
red corp. 1.39 mill 
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= | appear. 
a | birth >= | welf. | 
date weight blood findings 
113} b 11.3.33 3300 27.3.33} 11. 4.33 1175 Hb 17.0 g. 
red corp. 4.36 mill 
114, b 12.2.33 3100 25.2.33| 13. 4.33 1640, Tb 11.4 g. 
red corp. 3.00 mill 
reticul. 0.40 % 
11. 5.33) 5550) Hb 12.0 g. 
red corp. 3.32 mill 
|} 19. 7.33) 7400 Hb 14.5 g. 
red corp. 4.80 mill 
| 14. 9.33) 8250 Hb 11.6 g. 
| red corp. 4.65 mill 
reticul. 0.01 % 
} 12.10.33 Hb 11.6 g. 
red corp. 4.23 mill 
} 16.11.33) 9140) Hb 12.3 g. 
red corp. 4.55 mill 
reticul. 0.00 
8. 2.34) 10000) Hb 11.6 g. 
red corp. 4.63 mill 
reticul. 0.03 % 
115) b 14.3.33 3800 23.3.33} 13. 4.33 1800, Hb 18.0 g. 
red corp. 4.86 mill 
| reticul. 0.07 % 
16. 6.33) 7030 
14. 9.33) 7900) Hb 13.4 g. 
| red corp. 4.45 mill 
16.11.33) Hb 13.2 g. 
red corp. 4.07 mill 
reticul. 0.20 % 
116, 8.10.32, 3360 27.2.33| 13. 4.33) 7110) Hb 12.5 g. 
red corp. 4.18 mill 
reticul. 0.03 % 
117\ b 19.10.32 $120, 22.11.32) 29.12.32) 5250 
20 .4.33) 6850) Hb 12.7 g. 
red corp. 4.35 mill 
reticul. 0.23 % 
118) g 20.2.33 3240 9.3.33) 20. 4.33 1600; Hb 13.9 g. 
red corp. 3.70 mill 
reticul. 0.33 % 
22. 6.33) 5750 
17. 8.33) Hb 13.0) g. 
red corp. 4.36 mill 
reticul. 0.40 % 
19.10.33) 7470) Hb 13.0 g. 
red corp. 4.19 mill 
reticul. 0.33. 9 


104 NILS FAXEN 
birth | 32 | 
Welf. date weight blood findings 
119) g 17.3.33, 3780 3.4.33) 20. 4.33, 4290 Hb 18.0 
red corp. 1.52 mill 
reticul. 0.07 % 
14. 9.33 7630 Hb 14.8 g. 
red corp. 1.94 mill 
17.11.33 8580 Hb 14.8 g. 
red corp. 1.77 mill 
reticul. 0.50 % 
25. 1.34) 10100 
22. 3.34 10600) Hb 16.6 
red corp. 5.35 mill 
reticul. 0.10 % 
120) b 6.9.32 3810 15.9.32) 20.10.32 1220 
22.12.32) 6150 
2. 3.33) 7750 
1. 5.33) 8100 Hb 13.0 g. 
red corp. 4.20 mill 
121) g 10.3.33 3590 23.3.33) 11. 5.33) 5550! Hb 13.9 g. 
red corp. 3.85 mill 
13. 7.33 7410 
10. 8.33) 7450 Hb 13.2 g. 
red corp. 3.97 mill 
reticul. 0.23 ° 
12.10.33, 8430 
7.12.33 9100, Hb 12.5 
red corp. 4.55 mill 
reticul. 0.33 % 
8. 2.34. 9600) Hb a? 
red corp. 4.44 mill 
reticul. 0.00 
8. 3.34. 9800) Hb 13.0 g. 
red corp. 4.56 mill 
122) 11.3.33) 3350 27.3.33| 11. 5.33) Hb 15.9 g. 
red corp. 4.35 mill 
123) g 20.3.33) 3570 24.4.33) 18. 5.33) 5180 Hb 13.2 g. 
red corp. 3.76 mill 
reticul. O13 % 
124, b 18.5.33) 4650 30.5.33) 19. 7.33 6800) Fib 12.5 g. 
red corp. 4.04 mill 
reticul. 0.10 % 
14. 9.33, 7970 Hb 13.4 g. 
red corp. 1.50 mill 
reticul. 0.00 
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of First Examination 
o | Date of 
a | birth >= Well. 
date weight blood findings 
b 25.7.33) 3470 8.8.33 8. 8.33) 3800 
21. 9.33) 5000 
23.11.33) 6320) Hb 14.1 g. 
red corp. 4.81 mill 
reticul. 0.37 % 
18. 1.33) 7370 
1. 3.33) 8020 
24. 5.33) 8670) Hb 14.5 g. 
red corp. 4.71 mill 
reticul. 0.13 % 
126) g 9.4.33 3380 1.7.33) 19. 7.33) 6300 
10. 8.33) 6850) Hib 13.2 g. 
red corp. 4.09 mill 
reticul. 0.47 % 
12.10.33) 7600 
7. 12.33) 7980) Hb 13.9 g. 
red corp. 5.37 mill 
reticul. 0.10 % 
8. 2.34) 8880! Hb 13:9 g. 
red corp. 4.65 mill 
reticul. 0.30 % 
127| b 14.6.33) 3100 11.7.338| 17. 3.35 1900, Hb 15.0 g. 
red corp. 3.82 mill 
12.10.33) 6460) Hb 14.1 g. 
red corp. 4.27 mill 
reticul. O10 % 
128 b 16.5.33 3460 10.7.33) 17. 8.33) 5810) Hb 13.2 g. 
red corp. 3.75 mill 
19.10.33 6540 Hb 14.5 g. 
red corp. 5.09 mill 
reticul. 0.07 % 
129 $0.1.33 3060 1.7.33 13. 7.33) 6500 
30. 8.33) 7050 Hb 13.9 g. 
red corp. 4.97 mill 
130 ¢ 30.4.33 1450 9.5.33 8. 6.33) 5780 
31. 8.33, 9350) Hb 12.7 g. 
red corp. 3.57 mill 
reticul., 0.53 % 
131 b 28.6.33 4770 2.8.33) 31. 8.33) Hb 14.3 g. 
red corp. 4.17 mill 
reticul. 0.74 % 
30.11.33) 7880) Hb 13.2 g. 
red corp. 4.30 mill 


reticul. 0.07 % 


106 NILS FAXEN 


a birth >=  Welf. C 
date weight blood findings 
il b 28.6.33 1770 2.8.33 1. 2.34 8780 Hb 13.4 g. 
red corp. 4.61 mill 
reticul. 0.17 % 
28. 6.33 9800 Hb 12.0 g. 
red corp. 1.46 mill 
30.7.33 3050 8.8.33 31. 8.33 3880 Hb 18.0 g. 
red corp. 1.91 mill 
reticul. 0.27 % 
133) g 30.4.33 3750) 15.5.33, 22. 6.33 4600 
7. 9.33: 7120 
20.10.33 7430 
21.12.33 7700 
1. 3.34 8900 red corp. 4.16 mill 
reticul. 0.23 % 
134) g 10.6.33) 3500 29.6.33) 10. 8.33 5440 
7. 9.33, 6250 Hb 13.9 g. 
red corp. 3.94 mill 
9.11.33 7530 Hb 15.0 g. 
red corp. 4.44 mill 
reticul. 0.07 % 
11. 1.34 8350 
&. 3.34, 8740 Hb 14.1 g. 
red corp. 4.18 mill 
reticul. 0.20 % 
135) g 10.5.33 3310 6.6.33) 14. 9.33 6630 Hb 13.0 g. 
red corp. 4.60 mill 
16.11.33 6700 
11. 1.34 7460 Hb 12.0 g. 
red corp. 4.29 mill 
reticul. 0.00 
15. 2.34) 8280 Hb 12.3 g. 
red corp. 1.24 mill 
reticul. 0.07 % 
136) g 24.6.33) 3600 3.7.33 10. 8.33) 4620 
21. 9.335 Hb 13.0 g. 
red corp. 3.89 mill 
reticul. 0.37 % 
23.11.33 7300) Hb 14.3 g. 
red corp. 4.70 mill 
reticul. 0.10 % 
25. 1.34) 8240) Hb 11.8 g. 


reticul. 0.03 % 
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| Well. C.) date weight) blood findings 
137) g 2.5.33 3850 16.6.33) 16. 6.33) 3900 
7. 9.33) 6180 
28. 9.33, 6430) Hb 14.1 g. 
red corp. 4.55 mill 
reticul. 0.37 % 
138) b 30.6.33 3960 11.7.33| 13. 7.33 1170 
27. 7.33 1430 
28. 9.33) 6120) Hb 12.3 g. 
red corp. 3.35 mill 
reticul. 0.43 % 
2.11.33) 6770) Hb 13.6 g. 
red corp. 4.68 mill 
reticul. 0.17 % 
29.12.33) 7750 
29. 3.34) 9230) Hb 13.2 g. 
red corp. 4.32 mill 
reticul, 0.40 % 
31. 5.34) 10210! Hb 13.6 g. 
red corp. 4.37 mill 
reticul. 0.20 % 
28. 6.34) 10400 Hb 13.6 
red corp. 4.62 mill 
139 b 9.6.33 3120 12.7.33) 10. 8.33 1770, Hb 2.7. 
red corp. 4.08 mill 
reticul. 0.07 % 
5.10.33) 6480 
14.12.33) 7800 
8. 2.34) 8300) Hb 12.7 g. 
red corp. 3.97 mill 
reticul. 0.17 % 
12. 4.34, 9300) Hb 13.0 g. 
red corp. 4.66 mill 
reticul. 0.67 % 
140 b 27.10.33 1200, 22.11.33) 23.11.33 1600, Hb 18.2 g. 
red corp. 5.08 mill 
reticul. 0.27 % 
29.12.33) 5950) Hb 14.1 g. 
red corp. 4.70 mill 
reticul, 0.13 % 
1. 3.34, 8000 Hb 13.0 g, 
red corp. 4.01 mill 
reticul. O17 % 
26. 4.34) 8840 Hb g. 
red corp. 4.51 mill 
reticul, 0.03 % 
28. 6.34) TIb 13.2 
red corp. 4.47 mill 


NILS FAXEN 


jo “ON 


date 


Examination 


weight 


blood findings 


10. 8.34 
1.10.34 


19.10. 
14.12. 


9950 
10520 


11000 


6400 
S280 


8700 


9390 


10390 


5180 
6520 


7320 


8710 


6530 


7300 


7900 


8005 
9560 
9920 


mean diam. 7.33 


uo 
g. 
mill 


it 


7 mill 


g. 
mill 
g. 
mill 


o 


g. 
mill 


g. 
mill 


mill 


K- 


7 mill 


mill 


mill 


56 mill 
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First | 
appear. 
140 b 27.10.33 1200) 22.11.33 | | 
Hb i3.2 
red corp. 1.64 mill { 
reticul. 0.00 
1.11.34 Hb 13.2 
red corp. 1.61 |_| 
reticul. 0.03 % 
stand. dev. 0.41 
idl b 8.7.33 1500 19.7.33|) 31. 8.33 
2.10.33 
7.12.33 Hib 14.8 g. 
red corp. 5.08 mill 
reticul. 0.13 % 
8. 3.34 lib M5 
red corp | 7 
3. 5.34) Hb 14.3 | 
red corp. 1.40 
12. 7.34) 13.2 
red corp. 1.69 
reticul, 033 | 
142) g 16.8.33 3440 $0.8.33 
33 Hb 13.6 | 
red corp. 1.18 | 
reticul. 0.27 % 
15. 2.34| Hb 14.1 | 
red corp. 5.10 
reticul. 0.30 
14. 6.34 lib 14.1 
red corp. 1.89 
reticul. 0.07 % 
143 b 1.0.33 1000 8.12.33) 28.12.33) Hb 13.6 
red corp. 
reticul. 0.47 % 
1. 2.34 lib 14.5 g. 
red corp. 
reticul. 0.30 % 
1. 3.34; Hb 14.1 g 
red corp. 1.21 
reticul. 0.10 % 
22. 3.34 
21. 6.34 
31. 8.34 Hb 13.6 
red corp. 
reticul. 0.03 % 
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Z 2] 
| Welf. C. date weight blood findings 
144 b 11.12.33| 3780) 28.12.33) 11. 1.34) 4250) Hb 18.9 g. 
red corp. 4.88 mill 
reticul. 0.07 % 
145, 20.10.33) 3200 5.12.33) 18. 1.34) 5050) Hb 
red corp. 3.99 mill 
reticul. 0.27 % 
22. 2.34) 5900) Hb 13.9 g. 
red corp. 3.97 mill 
reticul. 0.27 % 
146) g 25.9.33) 3400) 31.10.33) 16.11.33 1590 
29.12.33) 5750 
25. 1.34) 6750) Hb 13.2 g. 
red corp. 3.80 mill 
reticul. 0.00 
1. 3.34) 7050 
5. 4.34] 7410 
24. 5.34) 7800) Hb 14.8 g. 
| red corp. 4.29 mill 
reticul. 0.03 % 
3. 8.34) 8100 
27. 9.34) 9670) Hb 3.2 
red corp. 3.95 mill 
reticul, 0.10 % 
147| 29.11.33) 3110) 23.12.33 1.1.34) 3850 
25.1.34| 4450) Hb 15.0 g. 
red corp. 4.14 mill 
reticul. 0.00 % 
148 b 22.5.33) 3590 9.6.33} 13. 7.33 1450 
11. 8.33) 5970 
21. 9.33) 7850 
14.12.33) 10070 
25. 1.34) 11050) Hb 13.0 g. 
red corp. 5.19 mill 
reticul. 0.07 % 
22. 3.34) 11050 
17. 5.34] 11320) Hb 13.9 g. 
red corp. 5.13 mill 
reticul. 0.03 % 
b 3.12.33) 3180 12.1.34 1. 2.34) 6050) Hb 14.5 g. 
red corp. 4.15 mill 
reticul. 0.40 % 
1. 3.34) 6950) Hb 13.2 
red corp. 4.05 mill 


reticul. 0.40 % 


NILS FAXEN 


JOON 
X9S 


First 
appear. 
Welf. C. 


date weight blood findings 


Examination 


12.1.34; 12. 


19.12.33 


26.1.34, 15. 2.: 


30.11.33) 21.12.33 
15. 2.34 


7940 
8580 
8990 { 
9430 
10040° Hb 13.6 g. 
red corp. 1.45 mill 
reticul. 0.10 9 


tc 


mean diam. 7.38 
stand. dev. 0.38 


7450, Hb 14.3 g. 
red corp. 4.49 mill 
reticul. 0.10 % 

$260 

9280 Hb 13.0 g. 
red corp. 4.43 miil 

9560 

9950 Hb 13.4 g. 
red corp. 1.21 mill] 
reticul. 0.33 % 

1600 

5800 

7670' Hb 13.0 g, 
red corp. 1.28 mill 
reticul. 0.03 % 

3970) Hb 19.1 g. 
red corp. 5.12 mill 
reticul. 0.10 % 

5530 

7460) Hb 13.6 g. 
red corp. 4.54 mill 
reticul. 0.03 % 

1900 

6450 Hb 3.4 g. 
red corp. 3.81 mill 
reticul. 0.23 % 

7400 

8300) Hb 13.4 g. 
red corp. 4.32 mill 
reticul. 0.20 % 

8890) Hb 13.6 g. 
red corp. 4.68 mill 
reticul. 0.07 % 

9180 Hb 13.4 g. 
red corp. 4.91 mill 


reticul. 0.28 


110 | 
| 
| 
149| b 3.12.33) 3180 | 
7. 6.34 
2. 8.34 
20. 9.34 
1.11.34 
150) g 1.9.33) 3600 
5. 4.34 
| 28. 6.34 
| 
3. 8.34 
6. 9.34 
151) b 8.6.33) 3290 1.7.33) 10. 8.33 
5.10.33 
8. 2.34 
152, g 6134 30 
24. 5.34 
13. 9.34 
153 g 17.10.33 3850 
5.4.34 
14. 6.34 
17. 8.34 
11.10.34 
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| | Wen. C. indi 
date weight hlood findings 
154) g 15.8.33 3550 14.9.33| 14. 9.33) 3800 
26.10.33 1780 
{ 14.12.33) 5440 

15. 2.34) 6600) Hb 13.6 g. 
red corp. 4.87 mill| 
reticul. 0.13 % 

12. 4.34) 7400) Hb 13.5 4g. 
red corp. 4.11 mill 
reticul. 0.37 % 

155) g 15.9.33 4000 3.10.33) 12.10.33) 4960 
| 30.11.33) 6950 

15. 2.34] 9120) Hb 13.9 g. 
red corp. 4.25 mill 
reticul, 0.40 % 

15. 3.34) 9260 

17. 5.34) 9450) Hb 13.4 g 
red corp. 4.36 mill 
reticul. 0.03 % 

12. 7.34) 9820, Hb 12.7 g. 
red corp. 4.33 mill 
reticul. 0.10 % 

156) b 20.1.34, 3550 6.2.34; 22. 2.34 1320) Hb 16.3 g. 
| red corp. 4.33: mill 
reticul. 0.00 

22. 3.34 1840 Hb 13.9 g. 
red corp. 3.94 mill 
reticul, 0.43 % 

157\ g 27.9.33 1100) 14.10.33) 14.10.33 1290 

9.11.33 1950 

4. 1.34 6450 

22. 2.34; 7500) Hb 6.1 
red corp. 4.94 mill 
reticul,. 0.23 % 

158 b 26.7.33 1500 20.9.33) 26.10.33) 7900 
‘ 28.12.33) 9300 

22. 2.34 10300) Hb 12.7 g. 
red corp. 4.18 mill 
reticul. 0.20 % 

159 b 21.11.33 3600 8.12.33) 28.12.33 1300 

22. 2.34) 5450! Hb 14.3 g. 
red corp. 4.14 mill 
reticul. 0.10 % 

18.10.34 8600, Hb 12.0 
red corp. 3.71 mill 
reticul, 0.37 % 
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=| 32% | appear. 
a|# birth >= Welf. 
date weight blood findings 
159) b 21.11.33 3600 8.12.33) 22.11.34) 9360 Hb 12.3 g. 
red corp. 4.03 mill 
reticul, 0.00 
mean diam. 7.49 
stand, dev. 0.43 
160 g 2.9.33) 3200) 15.10.33) 30.11.33) 5380 
1. 3.34) 7610) Hb 12.0 g. 
red corp. 3.77 mill 
reticul. 0.23 % 
161) b 10.2.34 1080 21.2.34 8. 3.34. 6450 Hb ms 
red corp. 5.35 mill 
reticul. 0.13 % 
162, b 7.12.33 3480) 19.12.33 8. 3.34. 6240 Hb 11.8 g. 
red corp. 3.60 mill 
reticul. 0.10 % 
3. 5.34) 7950 Hb 2:7 
red corp. 1.14 mill 
reticul. 0.10 % 
5. 7.34, 9030 Hb 12.3 g. 
red corp. 1.51 mill 
reticul. 0.10 % 
6. 9.34) 9940) Hb 12.0 g. 
red corp. 4.93 mill 
reticul. 0.33 % 
163) b 14.8.33, 3590 1.9.33, 19.10.33) 5350 
19. 4.34, 8800 Hb 13.4 g. 
red corp. 4.08 mill 
reticul. 0.13 % 
21. 6.34) 9800 
12. 7.34, 10220) Hb 12.5 g. 
red corp. 4.31 mill 
reticul. 0.27 % 
164, b 23.9.33 1630 13.4.34) 26. 4.34; 9800 Hb 13.9 g. 
red corp. 4.26 mill 
reticul. 0.50 % 
5. 7.34, 10400 
20. 9.34) 11080 Hb 2.5 
red corp. 4.48 mill 
165) b 1.3.34 1500 13.3.34| 26. 4.34) 5090 Hb 
red corp. 4.18 mill 
reticul. 0.37 
31. 5.34) 5910) Hb 13.4 g. 


red corp. 3.80 mill 
reticul. 6.37 % 
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=| 2 ‘ | appear. 
a | birth | wWelf. 
date weight blood findings 
165) b 1.3.34 1500 13.3.34) 31. 3.34) 7450!) Hb 13.9 g. 
red corp. 4.54 mill 
reticul, 0.10 % 
31. 1.35) 9000) Hb 12.7 g. 
red corp. 4.71 mill 
reticul. 0.33 % 
mean diam. 7.43 4 
stand. dev. 0.44 
28. 2.35) 9180 Hb 13.0 g. 
red corp. 4.56 mill 
reticul. 0.30 % 
mean diam. 7.03 4 
stand. dev. 0.43 
166) b 30.4.33) 3700 29.6.33) 21. 9.33) 6930 
2.11.33) 7700 
8. 1.34) 8900 
15. 3.34) 9500 
26. 4.34) 10180) Hb 13.2 g. 
red corp. 3.91 mill 
reticul. 0.03 % | 
167 ¢g 1.4.34 1160 19.4.34 3. 5.34 1800) Hb 18.4 g. 
red corp. 4.74 mill 
7. 6.34) 5510) Hb 13.6 g. 
red corp. 3.81 mill 
reticul. 0.07 % 
5. 7.34) 6090) red corp. 3.72 mill 
reticul. 0.21 % 
168 16.3.34| 3200 3.4.34) 17. 5.34 1410) Hb 13.0 g. 
red corp. 3.89 mill 
reticul. 0.10 % 
21. 6.34) 5000! Hb 13.0 g. 
red corp. 3.98 mill 
reticul. 0.07 % 
169) b 1.2.34) 3900 18.4.34| 24. 5.34) 6280) Hb 13.4 g. 
red corp. 4.30 mill 
reticul. 6.37 % 
29.11.34, 9890 
24. 1.35) 10800; Hb 11.8 g. 
red corp. 5.06 mill 
reticul, 0.40 % 
mean diam, 7.21 
| stand. dev. 0.45 
8 Acta pediatrica. Vol. XIX. Supplementum I. 
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Date of _ Piest Examination 
birth | 22 | 
| Welf. date weight) blood findings 
170 b 1.1.34) 3400 26.1.34 1. 3.34 1900 Hb 13.0 g. 
red corp. .26 mill 
reticul. 0.10 % 
5. 7.34 7410 Hb 13.2 g. 
red corp. 1.68 mill 
reticul. 0.27 % 
27. 9.34 8700) Hb 12.5 g. 
red corp. 4.54 mill 
reticul. 0.30 % 
| 
g 7.4.34, 3130 18.4.34 7. 6.34 1300) Hb 15.0 g. 
red corp. 1.60 mill 
reticul. 6.33 %&% 
19410 13.0 g 
red corp. 3.94 mill 
reticul. 0.27 % 
11.10.34 6600) Hb 14.3 g. 
red corp 5.04 mill 
reticul. 0.27 % 
6. 12.34) 7750; Hb 11.6 ¢g 
red corp. 1.57 mill 
reticul, 0.17 % 
mean diam. 7.49 4 
stand. dev. 0.46 
7. 3.35) 8900) Hb 1.6 
red corp. 4.31 mill 
reticul. 0.07 % 
mean diam. 7.00 
stand. dev. 0.40 
172) g 5.3.34) 3610 30.4.34 7. 6.34) 6550) red corp. 3.83 mill 
reticul. 0.20 % 
20. 9.34 $220 
15.11.34) 9000 
7.3.35 9980 Hb 11.4 g 
red. corp. 4.09 mill 
reticul. 0.43 % 
mean diam 6.86 4 
stand. dev. 0.49 
173) 5.5.34 3490 19.5.34 7. 6.34 3620) Hb hia 
red corp. 1.49 mill 
174| g 10.4.34) 3300 11.5.34 7. 6.34 1570, Hb 2:5 2 
red corp. 3.24 mill 
reticul. 0.37 % 
175 g 9.4.34 3300 17.5.34 14. 6.34 5400, Hb 13.4 g. 
red corp. 3.88 mill 
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Date of l‘irst Examination 
=| 2%! birth 
Welf. C. date weight blood findings 
176) b 18.4.34 1200 11.5.34; 21. 6.34] 5550| Hb 13.4 g. 
red corp. 3.93 mill) 
reticul. 0.30 % 
17. 8.34) 6450) Hb 13.6 g. 
red corp. 4.73 mill 
reticul, 0.07 % 
177 b 23.3.34) 3200 6.4.34) 21. 6.34) 5800) Hb 
red corp. 4.10 mill 
reticul. 0.40 % 
24. 8.34 6730) Hb 14.1 g. 
red corp. 4.58 mill 
reticul. 0.10 % 
21. 2.35! 9100) Hb 
red corp. 4.46 mill 
reticul. 0.23 % 
mean diam. 7.29 4 
stand. dev. 0.48 | 
178 b 22.5.34; 3970 15.6.34, 21. 6.34 1700); Hb 15.5 g. 
red corp. 4.68 mill 
reticul. 0.20 % 
179 b 25.3.34 3800 27.41.34) 24. 5.34 5020 
28. 6.34) 5610, Hb 13.4 g. 
red corp. 4.22 mill 
19. 7.34 6200 
27. 9.34) 7890) Hb 12.7 ¢ 
red corp. 4.46 mill 
reticul. 0.10 % 
9200 
21 9840 Hb 12.0 g 
red corp 1.69 mill 
reticul. 0.10 % 
mean diam 7.27 4 
stand.dev. 0.42 
180) b 9.3.34, 3510 5.5.34 5. 7.34) 5830 
6. 9.34] 7260) Hb 13.9 g. 
red corp. 4.53 mill 
15.11.34) Hb 13.6 g. 
red corp. 1.66 mil! 
reticul. 0.30% 
181) b 12.5.34) 3360) 11.6.34) 12. 7.34) 4960) Hb 12.5 
red corp. 3.50 mill 
reticul. 0.20 % 
17. 8.34) 6090) Hb 


red corp. 3.62 mill 
reticul, 0.20 % 


NILS FAXEN 


Welf. C. date [weight blood findings 
181| b 12.5.34 3360 11.6.34; 11.10.34) 7250 Hib 13.2 g. 
red corp. 4.09 mill 
reticul. 0.10 % 
10. 1.35) 9050 Hb 11.6 g, 
red corp. 4.32 mill 
| reticul. 0.07 % 
1182) g 30.4.34) 3450 8.5.34 5. 7.34) 4810 
6. 9.34) 6220) Hib g. 
red corp. 4.31 mill 
1.11.34) 7100 Hb 13.6 
red corp. 4.74 mill 
reticul. 0.33 % 
183) g 19.5.34) 3900) 29.5.34| 27. 9.34) 7170 
24. 1.35 Hb 12.5 g. 
red corp. 1.58 mill 
reticul. 0.10 % 
mean diam. 6.93 
stand. dey. 0.42 
1184) b | 24.7.34, 3200 9.8.34) 27. 9.34 1830, Hb 12.5 g. 
| red corp. 3.60 mill 
reticul. 0.43 % 
20.12.34) 6950) Hib 12.0 
red corp. .23 mill 
reticul. 0.07 % 
28. 3.35, 7950 
23. 5.35) 8970 Hb 13.0 g, 
red corp. 1.65 mill 
reticul. 0.03 % 
mean diam. 7.13 4 
stand. dev. 0.43 
185!) g 30.7.34 1000 1.9.34) 27. 9.34) 5400) Hb 10.9 g. 
red corp. 3.29 mill 
reticul. 0.13 % 
1186) b 10.7.34| 3800) 1.10.34) 11.10.34) 5980) Hb 12.7 g. 
red corp. 4.38 mill 
| reticul. 0.33 % 
187/b | 30.8.34) 3110 28.9.34) 25.10.34, 4540 red corp. 2.95 mill 
| reticul. 0.27 % 
3. 1.35) 6700 
28. 2.35) 7600) Hb 10.9 g. 
red corp. 1.88 mill 
reticul. 0.17 % 
mean diam. 7.04 4 


stand. dey. 0.42 


THE RED BLOOD PICTURE IN HEALTHY INFANTS 117 
Z 
Date of Hirst Examination 
Welf. C. date weight blood findings 
187 b 30.8.34) 3110 28.9.34) 25. 4.35) 8350} Hb 
red corp. 4.30 mill 
reticul. 0.30 % 
mean diam, 7.21 u 
stand. dev. 0.45 
188 8.9.34 3270 8.11.34 8.11.34 1600, Hb 14.8 g, 
red corp. 4.88 mill 
reticul. 0.07 % 
mean diam. 7.02 4 
stand. dey. 0.46 
189 26.8.34) 3580 5.10.34} 22.11.34 1700, Hb 10.9 g. 
red corp. 3.62. mill 
reticul. 0.07 % 
190 21.9.34 3000 5.10.34) 22.11.34) 4970) Hb 11.4 g. 
red corp. 3.44 mill 
reticul. 0.17 % 
191 g 24.9.34 3600 2.10.34) 29.11.34) 5180! Hb 14.3 g. 
red corp. 4.41 mill 
reticul. 0.03 % 
mean diam. 6.88 4 
stand. dev. 0.46 
192 2 25.1.34| 3365 6.3.34) 29.11.34) 8510) Hb 12.7 g. 
red corp. 4.15 mill 
reticul. 0.00 
193 ¢ 30.6.34) 3500 10.7.34) 26. 7.34 1000 
31. 8.34) 5180 
29.11.34) 7370) Hb 14.1 g. 
red corp. 4.57 mill! 
reticul. 0.00 
31. 1.35! 8480) Hb 12.0 g. 
red corp. 4.37 mill 
reticul, 0.20 % 
| mean diam. 8.02 4 
stand. dev. 0.45 
| 25. 4.35} 8890) Hb 
red corp. 4.14 mill 
reticul. 0.27 % 
mean diam. 7.38 
stand. dev. 0.42 
14 g 1.11.34/>3000 9.11.34) | 29.11.34) 3920) Hb 46.1 g.. 
} red corp. 4.45 mill 
reticul. 0.07 % | 
mean diam. 7.60 «| 
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birth | | SPpear. 
Welf. date weight blood findings 
194) g 1.11.34 >3000 9.11.34 7. 3.35) 5850 
3. 5.35 6390 12.0 
red corp. 1.34 mill 
reticul. 0.17 
195 b 80.9.54 1400 10.10.34) 29.11.34 6170, Tib 13.0 g. 
red corp. 3.98 mill 
reticul. 0.03 % 
mean diam. 7.50 ya 
stand. dev. 0.50 
$1.°1.35) 8070) Hib 13.0) g. 
red corp. 4.27 mill 
reticul. 0.33 9 
mean diam. 7.85 4 
stand. dev. 0.41 
3.5.35) 9350 Hib 
red corp. 1.55 mill 
reticul 0.27 9% 
mean diam. 7.51 4 
stand. dev. 0.43 
196) b 28.9.34 3500 1.11.34, 29.11.34) 5850) Hib 13.2 g. 
red corp. 3.72 mill 
reticul. 0.10 % 
24. 1.35) 7550! Hb 11.8 gp. 
red corp. 3.91 mill 
reticul. 0.27 9 
mean diam. 6.97 44 
stand. dev. 0.36 
1. 4.35 8890) Mean diam. 6.84 4 
stand. dev. 0.43 
2. 8.35 10340) Hb 14.1 
red corp. 3.98 mill 
mean diam. 7.04 4 
stand. dey. 0.44 
197) b 5.7.34 1000 19.7.34 8.34 1420 
6.12.34 7750 Hb 13.4 g. 
red corp. 1.83 mill 
reticul. 0.10 % 
mean diam. 7.23 4 
stand. dey. 0.38 
14. 3.35) 9100) mean diam. 6.95 
stand. dey. 0.47 
)198) b 8.10.34 3210 19.10.34 6.12.35 5000) Tib 11.2 g. 
red corp. 3.49 mill 
| reticul, 0.00 
mean diam, 7.80 4 
stand. dev. 0.44 
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Z = 
Date of = First Examination 
birth | | 2Pbear. 
date weight blood findings 
198 b 8.10.34 3210 = 19.10.34 14. 3.35 Hb 11.6 g. 
red corp. 4.03 mill) 
reticul. 0.13 % | 
mean diam. 7.18 4 
stand. dev. 0.39 
199| g 27.10.34 3100 6.11.34) 28.12.34) 5170 Hb 13.4 g. 
red corp. 4.40 mill 
200) b 21.12.34) 3400 8.1.35) 24. 1.35} 3800) Hb 14.5 g. 
red corp. 4.66 mill} 
mean diam. 8.15 «| 
stand. dev. 0.58 
201) b 12.8.34, 3970 7.9.34) 27. 9.34) 5160 
13.12.34) 7800 
14. 2.35; 8950, Hb 11.6 g. 
red corp. 1.36 mill 
reticul. 0.43 % 
mean diam. 7.08 
stand. dev. 0.40 
202) g 21.11.34; 3550 3.12.34) 21. 2.35) 5780) Hb 10.7 g. 
red corp. 3.93 mill! 
reticul. 0.17 % 
mean diam. 7.21 yu 
stand. dev. 0.50 
203) g 22.11.34 3150 7.12.34| 21. 2.35) 5620} Hb 13.0 g. 
red corp. 4.20 mill 
reticul. 0.40 % 
mean diam, 7.54 4 
stand. dev. 0.46 
204) b 26.1.35; 3530 9.2.35) 28. 2.35 1240 Hb 15.0 
red corp. 4.76 mill 
reticul, 0.10 % 
mean diam. 7.62 y 
stand. dev. 0.53 
205 b 28.12.34 3620 1.2.35) 28. 2.35) 5200) Hb 12.3 g. 
red corp. 3.93 mill 
reticul. 0.67 % 
206 g 7.1.35 3080 18.1.35 7: 3.33 1520, Hb 11.4 g. | 
red corp. 3.53 mill 
reticul. 0.20 % 
3. 5.35 5960, Hb 9.8 g. 


red corp. 3.95 mill 
reticul. 0.47 % 


120 NILS FAXEN 
date weight | blood findings 
206) g 7.1.35 3080 18.1.35 6. 6.35, 6860 
5. 9.35) 8100 
17.10.35) 8350 
12.12.35) 8950 Hb 11.8 
red corp. 4.01 mill 
reticul, 0.50 % 
g 12.1.35) 3150) 2.2.35 14. 3.35) 5000, Hb 144.3 6g 
red corp. 3.93 mill 
reticul. 0.47 ° 
mean diam. 7.75 « 
stand. dev. 0.59 
208) b 23.12.34) 3600 1.1.35) 21. 3.35) 5100) Hb 11.6 g. 
| red corp. 3.65 mill 
reticul. 0.23 % 
mean diam. 7.03 4 
stand. dev. 0.50 
23. 5.35) 6400 Hb 2.3 
| red corp. 4.01 mill 
| reticul. 0.93 °% 
| mean diam .7.14 # 
| stand. dev. 0.44 
g 1.2.35) 3400 16.2.35 4. 4.35) 5430) Hb 12.7 g. 
| red corp. 1.37 mill 
| reticul. 0.43 % 
| 
b 7.4.35) 3100 8. 4.35 Hb 23.6 4. 
red corp. 7.31 mill 
reticul. 0.53 ° 
21. 4.38 Hb 24.6 g. 
| red corp. 6.42 mill 
reticul. 0.57 % 
211) 7.4.35| 3130] 8. 4.35 Hb 22.4 
red corp. 5.66 
reticul. 0.70 ° 
| | 11. 4.35 Hb 21.0 g. 
| red corp. 4.90 mill 
reticul. 0.30 ° 
| | mean diam. 7.74 # 
| | stand. dev. 0.64 
212) b 5.4.35] 4420) | 9. 4.35] Hb 18.0 g. 
| red corp. 4.48 mill 
reticul. 0.47 % 
mean diam. 7.96 4 
stand. dev. 0.66 


| 


THE RED BLOOD PICTURE 


IN HEALTHY 


INFANTS 12] 


First Examination 
birth | 32 | 
~ var Welf. C. date weight blood findings 
213 b 7.2.39} 3500) 21. 2.35) 11. 4.35 1770) Hb 12.0 g. 
red corp. 3.86 mill 
reticul. 0.33 % 
mean diam. 7.08 
stand. dev. 0.66 
214 g 10. 4.35, 4600 13. 4.35 Hb 20.2 g. 
red corp. 5.64 mill 
reticul. 0.17 % 
mean diam. 8.05 4 
stand. dev. 0.74 
215 b 12. 4.35) 3700 13. 4.35 Hb 22.4 g 
red corp. 6.25 mill 
reticul. 0.73 °% 
216 b 21. 2.35; 3360) 21. 3.35) 18. 4.35 1620) Eb 11.8 g. 
red corp. 3.80 mill 
reticul. 0.53 % 
mean diam. 7.80 yu 
stand. dev. 9.57 
24.10.35) 8350 13.2 g. 
red corp. 4.46 mill 
reticul. 0.10 % 
mean diam .7.18 y 
stand. dev. 0.40 
217\ g 17. 4.35 3800 18. 4.35 Hb 22.4 g. 
red corp. 6.17 mill 
reticul. 1.03 % 
mean diam. 7.50 yu 
stand. dey. 0.62 
20, 4.35 Hb 20.2 g. 
red corp. 5.02 mill 
reticul, 0.77 % 
mean diam. 7.80 
stand. dev. 0.66 
218 b 17. 4.35) 3630 18. 4.35 Hb 21.4 g. 
red corp. 5.79 mill 
reticul. 1.03 % 
20. 4.35 Hb 21.4 g. 
red corp. 5.36 mill 
reticul, 0.70 % 


mean dium, 8.37 mu 
stand. dev. 0.74 


| 

| 

| 

| 

| 

| 

| 

| 

| 

| 

| 


122 NILS FAXEN 
Z 
ac appear. 
date weight blood findings 
219 g 21.4.35 = 3600 23. 4.35 Hb 21.8 g. 
red corp. 5.20 mill 
reticul. 1.50 % 
mean diam. 7.81 ¢ 
stand. dev. 0.62 
25. 4.35 Hb 21.8 g. 
red corp. 5.33 mill 
reticul. 1.03 % 
mean diam. 7.95 4 
stand. dev. 0.70 
220) 25.11.34 3350 5.12.34) 21. 2.35) 5630 
25. 4.35) 6960) 12.7 g. 
red corp. 3.98 mill 
reticul, 0.20 % 
mean diam. 7.12 4 
stand. dev. 0.44 
221 b SO.9.34 1350 1.41.34) 31. 1.35) 8600) Fib 12.3 ¢g 
red corp. 4.54 mill 
reticul. 0.10 % 
mean diam. 7.16 4 
stand. dev. 0.41 
19. 7.35) 11530 
3. 10.35) 11890) Hb 13.2 g. 
red corp. 1.77 mill 
reticul. 0.271 % 
mean diam. 7.34 4 
stand. dev. 0.46 
222) g 18.4.35 3000 25. 4.35 Hb 24.0 g, 
red corp. 6.30 mill 
reticul. 0.33 % 
mean diam, 8.22 4 
stand. dev. 0.69 
223 > b 27.2.35 1100 13.3.35 3. 5.35, 6050) Hb 13.6 g. 
red corp. 1.29 mill 
reticul. 0.57 % 
224) g 26.4.35 3750 2. 5.35 Hb 18.4 g. 
red corp. 5.54 mill 
reticul. 0.07 % 
225) b 8.2.35) 4500 6.4.35 9. 5.35) 5650) Hb 13.0 g. 
red corp. 4.61 mill 
reticul. 0.33 % 
mean diam. 7.04 4 
stand. dev. 0.38 


| 
| 


RED BLOOD PICTURE IN HEALTHY 


INFANTS 


123 


elf. C. date weight blood findings 
226) 6.12.34; 3900) 17.12.34! 7. 3.35, 5300 
9. 5.35, 6390, Hb 16.5. 
red corp. 4.99 mill 
reticul. 0.30 % 
mean diam. 7.34 4 
stand. dev. 0.43 
7.11.35, 9070 
». 12.35 9550 Hb 14.1 g. 
red corp. 4.44 mill 
reticul, 0.63 % 
mean diam. 7.42 4 
stand. dev. 0.42 
227)| g 11.11.34 S000 13.53.35 14. 3.35) 3400 
16. 5.35; 6200, Hb 11.4 g. 
red corp. 5.49 mill 
reticul. 0.40 % 
} mean diam. 7.15 
| stand. dey. 0.46 
26. 7.35) 7000 
10.10.35) 7230, Hb 
red corp. 5.08 mill 
reticul. 1.27 % 
14.11.35) 7280) Hb 
red corp. 5.17 mill 
mean diam. 7.20 4 
stand. dey. 0.53 
228 12.12.34 3400 19.1.35 14. 2.35) 5110 
16. 5.35! 6490) Tib 
red corp. 4.38 mill 
reticul. 0.23 % 
mean diam. 7.12 4 
stand. dev. 0.42 
229) b 17.1.35, 3620 1.3.35) 21. 3.35) 5500 
16. 5.35 6900 Hb 13.6 
red corp. 4.58 mill 
reticul. 0.20 % 
mean diam. 7.17 
stand. dev. 0.42 
19. 7.35 8100) Hb 
red corp. 1.24 mill 
17.10.35 94190 Hb 13.4 4g. 
red corp. 4.49 mill 
reticul, 0.17 % 
mean diam. 6.95 
stand. dev. 0.38 
12.12.35) 10330) Hb Mi 
red corp. 4.59 mill 
mean diam, 7.25 y 


stand, dev. 


0.42 


124 NILS FAXEN 
= 
ain vir >= 
Welf. date weight blood findings 
230) g 11.5.35 3920 16. 5.35 Hb i7.5 g. 
red corp. 4.63 mill 
reticul. 0.63 ° 
mean diam. 8.19 4 
stand.deyv 0.69 
231) ¢g 11.5.35 3800 16. 5.35 Red corp. 6.10 mill 
232) g 12.5.35| 3550 $8. 5.35 Hb 23.2 ff. 
red corp. 5.76 mill 
reticul. 6.37 
233 b 16.5.35, 3950 18. 5.35 Hb 23.2 g. 
red corp. 5.83 mill 
reticul. 0.83 
23. 5.35 Hb 23.2 g. 
red corp. 5.49 mill 
reticul, O30 
mean diam. 8.00 4 
stand. dev. 0.64 
234 ¢ 18.5.35) 3350 21. 5.35 Hb 25.0 g. 
red corp. 5.57 mill 
reticul. 0.63 
mean diam. 8.26 4 
stand. dev. 0.75 
235) g 19.5.35, 3270 21. 5.35 Hb 21.0 g. 
red corp. 5.09 mill 
reticul. 0.10 
236) g 23.3.35| 3170 2.4.35) 23. 5.35) 4650) Hb 13.0 
red corp. 3.85 mill 
reticul. 0.07 ° 
mean diam. 7.19 
stand. dev. 0.41 
237| 19.3.35, 8.4.35) 23. 5.35) 4780) Hb 13.6 g. 
red corp. 3.87 mill 
reticul. % 
15. 8.35) 6750 
17.10.35) 7350 
19.12.35} 8230) Mean diam. 7.50 
stand. dev. 0.39 
20. 2.35; 9020) Hb 14.1 g. 
red corp. 1.31 mill 
reticul. O27 % 
mean diam. 6.90 4 
stand. dev. 0.41 


| 
| 


INFANTS 


2D BLOOD PICTURE 


JOON 
aS 
JYSIOAY 


Examination 


blood findings 


Hb 23.6 
red corp. 5.02 


mean diam. 7.9! 


stand. dev. 0.73 
Hb 23.2 
red corp. 
reticul. 2.83 


mean diam. 7.94 
stand. dev. 0.67 


Hb 19.2 
red corp. 4.57 
reticul. 2.17 


mean diam. 8.05 | 


stand. dev 0.94 


Hb 18.6 
red corp. 4.39 
reticul. 0.33 


mean diam. 7.79 
stand. dev. 0.85 


Hb 21.4 
red corp. 6.04 
reticul, 3.10 


mean diam, 8.35 
stand. dey. 0.78 


Hb 21.8 
red corp. 5.70 
reticul. 0.90 


mean diam. 8.11 
stund. dev. 0.63 


Hb 14.1 
red corp. 4.39 
Hb 12.1 
red corp. 3.77 
mean diam. 7.46 


stand. dev. 0.45 


Hib 11. 
red corp. 3.77 
7 


mean diam. 7.29 
stand. dev. 0.46 
Hb 13.2 

red corp. 4.32 
reticul. 0.17 


mean diam. 7.20 
stand. dey. 


g. 
mill 
it 


mill 


g, 
mill 
g. 
mill 


g. 
mill 


THE iN 125 
First 
appear. | 
Welf.C.| date 
238 b 23.5.35) 3800 23. 5.35 
239 b 23.4.35) 3100 27. 4.35 g. 
mill 
30. 4.35 g. 
| mill 
240 26.4.35 1100 2%. 4.35 g. 
mill 
| 
30. 4.35 u. 
mill 
241 b 25.6.35) 3590 9.7.35} 22. 8.35 5360 
26. 9.35) 6830 
242 30.5.35| 3720 8.7.35) 29. 8.35) 5580 
31.10.35) 7400 g. 
mill 


X9S 


Examination 


blood findings 


3.36 


1. 
2 
3 


.35 


36 


Hb 14.1 
red corp. 4.18 
reticul. 0.30 


mean diam. 7.14 
stand. dev. 0.36 


Hb 13.9 
red corp. 1.33 
reticul. 0.07 


mean diam. 6.90 | 


stand. dev. 0.40 


Hb 13.6 
red corp. 1.35 
Hb 13.9 
red corp. 1.06 
reticul. 0.03 


mean diam. 7.04 
stend. dev. 0.39 


Hb 13.2 
red corp. 1.04 
Hb 13.0 
red corp. 3.79 
Hib 13.6 
red corp. 1.11 
reticul. 0.10 


mean diam. 7.20 
stand. dev. 0.40 


Hib 13.0 
red corp. 3.85 
reticul, 0.07 


mean diam. 6.74 | 


stand. dev. 0.42 


Hb 23.2 
red corp. 5.39 
Hb 26.8 


red corp. 6.43 
mean diam. & 15 
stand. dev. 0.56 


Hb 12.0 
red corp. 1.07 
reticul. 0.20 


mean diam. 7.54 
stand. dev. 0.50 


mill 

g. 

mill 
0 


mill 
g. 
mill 


mill 


mill 


il 


mill 
0 


126 NILS FAXEN 
|Z } 
| Fi 
lo | Date of 
= ‘ ar. 
birth 
| Well. C. | date |weight 
| 
| 
j242 30.5.35> 3720). 8.7.35 3. 1.36) 8450 
mill 
5. 9000 g. 

mill 

243! g 25.6.35 3400 9.8.35, 29. 8.35 
24.10.35 5120 
| 
244) g 3.7.35) 3650 19.7.35) 29. SH 3070 =. 
mill 
245) g 25.6.35 3440 31.7.35) 28. 8.35) 5650 | 
24.10.35) 6700 
} 
* | 
23. 6850 
6. 7350 
26. | 
mill 
246 2 13.9.35 4020 17. 9.35 g. 
my 16.9.35 1000 17. 9.35 
248 15.5.35) 3400 25.5.35| 26. 5830 


RED BLOOD PICT 


URE IN 


HEALTHY 


INFANTS 


=| 3% | appear. 
a | birth >= | Welf.c 
date weight blood findings 
249 b 12.8.35, 4000 22.8.35; 12. 9.35) 4430! Hb 13.4 g. 
red corp. 3.53 mill 
reticul. 0.80 % 
mean diam. 7.68 4 
stand. dev. 0.63 
14.11.35) 6420) Hb 12.5 gs. 
red corp. 4.38 mill 
mean diam, 7.32 
stand. dev. 0.43 
250 g 19.4.35, 3500 10.5.35 19. 9.35) 6800) Hb 13.9 g. 
red corp. 4.25 mill 
251, b 14.9.35 1350 19. 9.35 Hb 19.2 g. 
red corp. 4.54 mill 
252) g 16.9.35) 3530 19. 9.35 Hb 21.0 g. 
red corp. 4.96 mill 
21. 9.35 Hb 21.0 g. 
red corp. 5.05 mill 
mean diam. 7.94 4 
stand. dev. 0.69 
253, b 19.9.35) 3620 21. 9.35 Hb 21.4 g. 
red corp. 4.62 mill 
mean diam. 7.91 
stand. dev. 0.63 
24. 9.35 lib 21.4 4g. 
red corp. 5.29 mill 
mean diam. 8.26 4 
stand. dey. 0.69 
254) g 19.9.35 3200 24. 9.35 Hb 20.4 g. 
red corp. 4.68 mill 
mean diam. 7.74 4 
stand. dev. 0.75 
255) b 23.5.35 3690 12.6.35) 26. 9.35 7120) Hb 14.1 g. 
red corp. 3.86 mill 
256) 23.9.35 3550 26. 9.35 Hb 26.4 g. 
red corp. 6.27 mill 
28. 9.35 Hb 26.0 g. 
red corp. 6.21 mill 
mean diam. 8.24 ya 


stand. dev. 0.6 


128 NILS FAXEN 
Date of First Examination 
birth | | weit. c. 
| & date | weight blood findings 
257) g 23.9.35 3250 26.9.35 Hb 21.8 g. 
red corp. 6.27 mill 
reticul. 1.50 % 
mean diam. 7.85 4 
stand. dev. 0.74 
28.9.35 lib g. 
red corp. 5.19 mill 
mean diam. 7.83 4 
stand. dev. 0.74 
258) b 29.9.35 3570 1.10.35 Hb 24.0 g. 
red corp. ».63 mill 
reticul, 2.13 % 
mean diam. 7.74 
stand. dev. 0.65 
3.10.35 Hb 26.4 g. 
red corp. 6.48 mill 
reticul, 0.60 % 
mean diam. 7.98 
stand. dev. 0.66 
1259) b 29.9.35| 3370 1.10.35 Hb 22.4 g. 
red corp. 5.29 mill 
reticul. 3.10 % 
mean diam. 7.83 4 
stand. dev. 0.63 
3.10.35 Hb 
red corp. 5.69 mill 
| reticul. 163 % 
mean diam. 8.05 su 
| stand. dev. 0.60 
260) b 4.1.35) 3820 22.11.35) 25. 4.35) 7100 
3.10.35; 9600) Hb 13.0 g, 
red corp. 4.43 mill 
reticul. 0.27 % 
mean diam. 6.93 yu 
stand. dev. 0.40 
261) b 8.4.35) 3530) 18.10.35) 20 .5.35) 4670 
8. 8.35) 6110 
3.10.35} 7040 Hb 13.2 g. 
red corp. 4.47 mill 
reticul. 0.50 % 
mean diam. 7.13 
stand. dev. 0.40 
12.35) 8200, Hb 13.0 g. 
red corp. 4.29 mill 
reticul. 0.77 % 


mean diam. 7.40 , 
stand. dey. 0.42 


RED BLOOD PICTURE 


IN HEALTHY 


INFANTS 


| Date of Examination 
% birth | 
date weight blood findings 
262 b 2.10.35 3550 5.10.35 Hb 22.8 g. 
red corp. 4.93 mill 
reticul. 1.83 % 
mean diam. 8.06 « 
stand. dey. 0.70 
8.10.35 Hb 20.0 g. 
red corp. 4.97 mill 
reticul. 0.53 % 
mean diam, 8.03 4 
stand. dey. 0.73 
263 b 1.10.35 3690 5.10.35 Hib 23.6 g. 
red corp. 5.09 mill 
reticul. 2.50 % 
mean diam. 8.02 
stand. dey. 0.62 
264 b 10.7.35 3750 27.7.35) 10.10.35 5900) Hb 13.4 g. 
red corp. 4.02 mill 
reticul. 1.03 % 
5.12.35, 7280 Hb 15.0 g. 
red corp. 4.42 mill 
reticul. 0.30 % 
mean diam. 7.41 
stand. dev, 0.42 
265 b 9.4.35 1700 2.5.35! 13. 6.35) 6750 
10.10.35 9550 Hb 14.3 g. 
red corp. 4.85 mill 
reticul. 0.10 % 
266 2 7.10.35 3500 10.10.35 Hb g. 
red corp. 5.52 mill 
reticul. 2.90 % 
267 b 9.10.35 1450 10.10.35 Hb 
red corp. 5.17 mill 
reticul. 3.23 % 
mean diam. 8.12 
stand. dev. 0.78 
268 b 10.10.35) 3700 12.10.35 Hb 23.6 
red corp. ».70 mill 
reticul. 2.37 % 
mean diam. 7.99 4 
stand. dev. 0.62 
15.10.35 Hb 59:2 
red corp. 5.56 mill. 
reticul. 0.37 % 
mean diam. 7.96 4 
stand. dev. 0.67 
Acla pediatrica. Vol. XIX. Supplementum I. 


| 


FAXEN 


9889 JO'ON 
xag 


Date of 


Examination 


mean diam. 8.52 
stand. dev. 0.78 


birth 
date weight blood findings 
11.10.35) 3500 12.10.35 Hb 28.2 g. 
red corp. 6.37 mil! 
reticul. 3.70 % 
15.10 Hb 25.0 g. 
red corp. 4.78 mill 
reticul. 3.40 % 
mean diam. 7.97 4 
stand. dev. 0.74 
14.7.35 3650 17.10 5880) Hb 11.8 g. 
red corp. 3.62 mill 
mean diam. 7.09 4 
stand. dev. 0.42 
15.7.35) 3500 22. 1210 
17.10.35) 5400, Hb 13.6 g. 
red corp. 4.26 mill 
reticul. 1.10 % 
mean diam. 7.08 4 
stand. dey. 0.45 
17.3.35 1250 5700 
22. 8000 
17.10.: 8880 Hb 13.2 g. 
red corp. 4.20 mill 
reticul. 0.40 % 
mean diam. 7.13 4 
stand. dev. 0.51 
19.12.23: 99005 mean diam. 7.32 
stand. dev. 0.45 
2 11.10.35 3650 17.10 Hb 25.4 g. 
red corp. 5.52 mill 
reticul. 0.53 % 
mean diam. 7.88 « 
stand. dev. 0.76 
12.19.35 3610 17.10. Hb 22.4 g. 
redicorp. 5.09 mill 
retcul. 1.353 % 
mean diam. 8.31 4 
stand. dev. 0.68 
3700 Hb 25.4 g. 
red corp. 5.29 
reticul. 0.30 9 


130 NIL’ 
First 


INFANTS 


Examination 


Je 


blood findings 


te 


Hb 23.2 
red corp. 4.79 
reticul. 0.90 


mean diam. 7.87 
stand. dev. 0.65 


Hb 24.0 
red corp. 4.85 
reticul, 2.00 
mean diam. 8.22 
stand. dev. 0.68 


Hb 20.6 
red corp. 4.26 
reticul. 4.27 


mean diam. 7.69 , 
stand. dev. 0. 


Hb 22.8 
red corp. 4.79 
reticul. 2.97 


mean diam. 8.31 
stand. dey. 0.74 


Hb 22.4 
red corp. 4.85 
reticul. 


Stand. dev. 0.69 


Hb 23.2 
red corp. 5.96 
reticul. 2.63 


mean diam. 7.89 
stand. dev. 0.91 


Hb 21.4 
red corp. 5.50 
reticul, 


Hb 22.8 
red corp. 5.75 
Hb 22.8 
red corp. 5.43 


mean diam. 8.01 , 
stand. dev. 0.66 


THE RED BLOOD PICTURE IN HEALTHY 131 
Z 
© ‘irs 
| Date of 
birth 
Welf.C. date wight 
276 g 14.10.35) 3250 19.10.35 g. 
mill 
% 
| 
277 b 19.10.35 1610 22.10.35 g, 
mill 
| 
278 20.10.35 1050 82.10.35 g. 
| 
279 b 24.10.35) 3980 24.10.35 g. 
mill 
% 
280 g 24.10.35) 3550 24.10.35 
) mill 
% 
mean diam. 7.93 4 
281, b 26.10.35) 3350 26.10.35 g. 
0 
282) 26.19.35} 3600 26.10.35 g. 
mill 
% 
283) b 22.19.35; 3000 29.10.35 g. 
mill 
| 284) b 26.10.35) 4030 29.10.35 g. 
mill 


132 NILS FAXEN 
Z = 
First Examination 
o | Date of | ames 
| | Welf. C. late eight blood finding 
date weigh slood findings 
285) b 29.10.35 11460 31.10.35 Hb 24.6 g. 
red corp. 5.83 mill 
reticul. 1.07 % 
mean diam. 7.87 4 
stand. dev. 0.73 
286) b 30.10.35 3740 31.10.35 Hb 21.8 g. 
red corp. 5.22 mill 
reticul 3.07 % 
meaa diam.)7.64 4 
stand. dev. 0.59 
5.11.35 Hb 20.0 g. 
red corp. 4.56 mill 
reticul. 0.43 % 
mean diam. 7.78 « 
stand. dey. 0.54 
|287| b 31.10.35 4100 31.10.35 Hb 22.4 g. 
red corp. 5.59 mili 
reticul. 3.27 % 
5.11.35 Hb 21.4 g. 
red corp. 5.26 mill 
reticul. 0.13 % 
| mean diam. 7.95 
stand. dev. 0.61 
g 2.11.35) 3860 2.11.35 Hb 22.8 
red corp. 5.62 mill 
reticul. 0.87 % 
mean diam. 7.84 4 
stand. dev. 0.80 
289 4 2.11.35 3700 2.11.35) Hb 23.6 
red corp. 6.53 mill 
reticul, 2.13 % 
mean diam. 8.10 4 
stand. dev. 0.75 
290) b 3650 5.11.35 Hb 21.4 g. 
red corp. 5.10 mill 
reticul. 0.30 % 
201) b 1350 4.11.35 Hib 20.0 g. 
red corp. 1.78 mill 
reticul. 2.13. 
292) 7.11.35) 3320 lib 22.4 g. 
red corp. 5.99 mill 
reticul. 2.08 % 


| 
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INFANTS 
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Z 
‘irs xaminatio 
~ | wm! Date of zs. First xamination 
|x birth >= | welf 
elf. C. date weight blood findings 
293) g 7.11.35) 3170 7.11.35 Hb 23:2. g. 
red corp. 5.83 mill 
reticul. 2.23 % 
294) g 7.11.35 1100 9.11.35 Hb 23.2 gg. 
red corp. 5.80 mill 
reticul. 2.30 % 
mean diam. 8.36 
stand. dev. 0.87 
295) b 9.11.35) 3300 9.11.35 Hb 25.0 
red corp. 6.44 mill 
reticul. 2.67 % 
mean diam. 7.87 4 
stand. dev. 0.80 
296) b 6.11.35) 3300 12.11.35 Hib 21.0 g. 
red corp. 4.33 mill 
reticul, 0.63 % 
207 9.11.35) 3800 12.11.35 lib 
red corp. 1.46 mill 
reticul. 239 
298) g 10.11.35 3300 12.11.35 Hb 25.0 g, 
red corp. 5.59 mill 
reticul. % 
299) g 4.91.36 3170 14.11.35 Hib 19:2 
red corp. 1.52 mill 
reticul. G27 % 
mean diam. 7.77 
stand. dev. 0.64 
300 2 9.11.35} 4730 14.11.35 Hb 26.0 g. 
reticul. 0.67 % 
301 b 9.11.35) 3630 16.11.35 Hb 21.0 g. 
red corp. 4.89 mill 
reticul. 0.67 % 
mean diam. 7.93 
stand. dev. 0.56 
302) b 10.11.35 1050 16.11.35) Hb 26.0 g. 
red corp. 5.54 mill 
reticul. 0.40 % 
mean diam. 8.01 yu 


stand. dev. 0.76 


r 
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4 a a date weight blood findings 
303) b 12.11.35 4200 12.11.35 Hb 21.0 g. 
red corp. 3.79 mill 
reticul. 0.67 % 
mean diam. 7.89 4 
stand. dev. 0.65 
304 b 12.11.35 3980 19.11.35 Hb 22.8) 
red corp. 5.65 mill 
reticul. 0.47 % 
mean diam. 7.93 4 
stand. dev. 0.56 
305) b 17.11.35) 4180 19.11.35 Hb 24.6 
red corp. 5.16 mill 
reticul. % 
306) g 19.11.35, 3680 20.11.35 Hb 21.4 g. 
red corp. 4.69 mill 
reticul. 1.07 % 
mean diam. 8.07 
stand. dev. 0.82 
307) 19.5.35 3600 28.5.35, 12. 7.35) 5120 
21.11.35) 7950) Hb 19.2 g. 
red corp. 1.67 mill 
reticul. 0.03 % 
mean diam. 7.37 yu 
stand. dev. 0.37 
408) g 19.7.35) 3910 7.8.35) 22. 8.35 1470 
21.11.35, Hb 13.40 
red corp. 3.91 mill 
mean diam. 7.37 
stand. dev. 0.40 
16. 1.35; 8050 Hb 3:2 4g. 
red corp. 1.21 mill 
reticul. 0.77 % 
mean diam. 7.22 
stand. dev. 0.36 
309) 25.8.35| 3600 2.11.35, 21.11.35) 6000, Hb 13.6 
red corp. 4.22 mill 
reticul. 0.80 % 
mean diam. 7.36 ju 
stand. dev. 0.41 
310) g 17.11.35) 4130 21.11.35 Hb 23.6 g. 
red corp. 5.04 mill 
reticul 0.47 % 


RED BLOOD PICTURE IN HEALTHY INFANTS 135 
y Date of :xamination 
=| brith | appear. 
Welf. C. date weight blood findings 
311) b 17.11.35) 4000 21.11.35 Hb 21.0 g. 
red corp. 4.52. mill 
reticul. 0.87 % 
312! g 19.11.35} 3250 21.11.35 Hb 21.4 g. 
red corp. 4.41 mill 
reticul. 1.50 % 
313) 20.11.35 1100 20.11.35 Hb 
red corp. 4.78 mill 
reticul. 3.63 % 
} 
314) b 18.11.35) 3960 21.11.35 Hb 26.0 
red corp. 6.13 mill 
| reticul, 0.70 % 
1315) b 19.11.35 1350 22.11.35 Hb 22.8 g. 
red corp. 5.44 mill 
retieul, 1.50 % 
25.11.35 Hb 21.0 g. 
red corp. 4.84 mill 
reticul. 0.33 % 
316 b 22.11.35) 3500 22.11.35 Hb 23.2 
red corp. 6.36 mill 
reticul. 1.43 % 
26.11.35 Hb 
red corp. 5.38 mill 
reticul, 1.07 % 
317) g 16.11.35} 3890 23.11.35 Hb 23.2 
red corp. 5.82 mill 
reticul. 0.23 % 
318 2 1711.35 23.11.35 Hb 21.0 g. 
red corp. 4.78 mill 
reticul. 0.87 % 
319) g 18.11.35) 3620 23.11.35 Hb 21.4 
red corp. 5.14 mill 
reticul. 0.47 % 
mean diam. 8.17 yu 
stand. dev. 0.68 
320) g 19.11.35} 3850 23.11.35 Hb 19.6 g. 
red corp. 4.84 mill 
reticul., 1.10 % 


NILS 


FAXEN 


First 
appear. 


WTION 


Welf. C. 


date 


Examination 


blood findings 


tS 
te 


$350 


3550 


1710 


3630 


$250 


3750 


3600 


23.11.35 


20.11.35 


23.11.3° 


29.11.33 


te 


26.11.38! 


Hib 23.6 


red corp. 6.14 mill 
reticul. * 
Hb 21.0 
red corp. 4.54 mill 
reticul. 0.27 9 


mean diam. 7.84 
stand. dev. 9.61 


lib 25.0 
red corp. 5.95 mill 
reticul. 3.50 


26.1 g. 


red corp. 6.13 mill 


reticul. 0.40 ° 
mean diam. 7.86 4 
stand. dev. 0.66 


Hb 25.0 


red corp. 6.11 mill 


reticul. 


Hb 21.8 
red corp. 4.95 mill 
reticul. 0.43 % 
Hb 22.4 
red corp. 5.39 mill 
reticul. 1.93 9 


Hb mS 


red corp. 5.10 mill 


reticul. 2.00 ° 
mean diam. 8.17 4 
stand. dev. 0.77 


24.0 g. 
red corp. 5.17 mill 
reticul. 1.40 % 

24.6 g. 
red corp. 5.58 mill 
reticul. 1.50 % 


23.6 g. 
red corp. 5.30 mill 
reticul, 1.00 % 
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A } 
> Date of | 
birth 
| 
323 b 18.11.35 38.93.25 
$24 19.11.35 25.11.35 
325) g 25.11.35 25.11.35) 
26.11.35 
| 
28.11.35 | 
326) g .11.35' | 
327| g 22.11.35, 26.11.35 | 


BLOOD PICTURE 


IN HEALTHY 


INFANTS 


o|*| birth | | 

Welf. C. date weight blood findings 

$28) 22.11.35 26.11 35 lib 21.4 g. 
red corp. 4.92 mill 
reticul, 0.80 % 

28.11.55 Hb 21.8 4g. 
red corp. 4.90 mill 
reticul. 0.07 % 
mean diam. 7.94 yu 
stand. dey. 0.57 

329) g 24.11.35) 3400 27.11.35 Hib 23.6 g. 
red corp. 5.90 mill 
reticul. 1.87 % 

29.11.35 Hb 25.0 4g. 
red corp. 5.76 mill 
reticul. 0.27 % 

330, b 24.11.35 1300 27.11.35 Hb 23.6 g. 
red corp. 5.31 mill! 
reticul. 2.20 % 

331) b 25.11.35 24.41.36 Hib 22.8 
red corp. 4.75 mill 
reticul. 2.00 % 

332 b 1.7.35, 3580 16.7.35) 28. 8.35 1220) 

28.11.35) 6940) Hb 14.5 g. 
red corp. 4.61 mill 
reticul. 0.23 % 
mean diam. 7.17 
stand. dev. 0.41 

333° b 21.11.35) 28.11.35 Hb 20.4 g. 
red corp. 4.38 mill 
reticul. 0.13 % 

334. b 25.4.35) 28.11.35 Hb 26.0 g. 
red corp. 5.69 mill 
reticul. 1.20 % 

335) g 25.11.35; 3560 30.11.35 Hb 23.2 gg. 
red corp. 4.76 mill 
reticul. 0.53 % 

336) b 25.11.35 1000 30.11.35 Hb 23.2 g. 
red corp. 5.53 mill 
reticul. 0.23 

337) 27.11.35) 4200 30.11.35 Hb 24.0 g. 
red corp. 5.39 mil] 


reticul, 
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Date of an examination 

Welf. date weight blood findings 

3310 BO.11.35 Hib H.0 
red corp. 6.06 mill 
reticul. 1.73 % 

339) b 30.11.35 3600 35 Hb 24.6 g. 
red corp. mill 
reticul 2.07 % 

3.12.35 Hib 246.4 g. 

red corp 6.39 mill 
reticul 1.90 % 

340, b 26.11.35 3800 2.12.55 lib 22.4 
red corp. 5.24 mill 
reticul. 0.67 % 
mean diam. 8.04 
stand. dev. 0.58 

341) 97.11.35 3650 3.12.35 Hb 21.8 
red corp 5.14 mill 
reticul. 0.33 % 

342) g 27.11.35 $250 $12.35 Hib 21.4 g. 
red corp. 5.44 mill 
reticul. 1.47 % 

343) 28.11.35 1030 3.12.35 lib 22.4 4g. 
red corp. 1.83 mill 
reticul. 0.77 9 

344) BO.11.35 1750 $12.35 Hb 
red corp. 5.72 mill 
reticul. 3.47 % 

$45) b 2.12.35 3000 1.12.35 lib 24.0 g. 
red corp. ».68 mill 
reticul. 1.80 % 

346 1.12.35 3300 1.12.35 Hb 24.0 g. 
red corp 5.68 mill 
reticul. 1.60 % 

347 8.35 21.8.35 $10.35 1880 

9.12.35 6770 Hb 12.7 g. 

red corp. 3.92 mill 
reticul. 0.57 % 
mean diam. 7.44 4 
stand. dev. 0.44 

348) g 29.11.35) 3720 §.12.35 Hib 26.4 g. 
red corp. 6.32 mill 
reticul. 0.53 % 
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y| Date of Examination 

a | birth | SPpear. 

Welf. C. date weight blood findings 

$49 b 29.12.35; 3220 6.12.35 lib 22.8 
red corp. 5.35 mill 
reticul, 0.37 % 

350) 29.12.35, 3170 6.12.35 Hb 22.4 
red. corp. 5.73 mill 
reticul. 0.60 % 

351, b 29.12.35, 3480 6.12.35 Hb 22.4 g. 
red corp. 4.85 mill 
reticul, % 

} 

352) g 30.11.35 3100 7.12.38 lib 16.8 g. 
red corp. 4.09 mill 
reticul. 0.67 % 

$53) b 2.12.35) 3000 7.12.35 Hb 

red corp. 5.47 mili 
reticul. 0.47 % 

354) g 2.12.35) 3300 7.12.35 Hb 25.0 
red corp. 5.94 mill 
reticul. 0.33 % 

$55) b 3750 18.5.35| 28. 6.35 i780) 

29. 8.35 6410 

17.10.35 7490 

12.12.35, Tib 12.0 
red corp. 3.77 mill 
reticul. 0.53 % 
mean diam. 7.04 44 
stand. dev. 0.40 

356, b 29.4.35) 3700 7.10.35 7.11.35 7650 

3.1.36 8130) Hb 13.6 mill 
red corp. 4.53 g. 
reticul. 0.37 % 
mean diam, 6.92 4 
stand. dey. 0.46 

5. 3.36 8670 Hb 13.9 g. 
red corp. 4.79 mill 
reticul. 0.23 % 
mean diam. 6.86 4 
stand. dev. 0.40 

357, b 11.12.35; 3600 14.1.36; 14. 1.36 1000) Hb 
reticul. 0.17 % 
mean diam. 7.42 

1 


stand. dev. 
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| Date of oS. Examination 
Welf. C. date weight blood findings 
| 
$58 b 19. 6.35 3300 19. 7.35 19. 7.35) 3750 
1.10.35 6050 
14. 1.36) 9500) Hb 13.2 
reticul. 0.17 % 
mean diam. 7.05 y 
stand. dey. 0.49 
359 2 11. 5.35) 3300) 12.5. 35 1. 6.35; 3575 
10. 9.35 
14. 1.36) 8300) Hb 13.2 g. 
reticul. 0.30 % 
mean diam. 6.98 4 
stand. dev. 0.44 
360, b 17.12.35) 3430 2. 1.36; 16. 1.36 4210) Hb 
red corp. 1.72 mill 
reticul. 0.30 % 
mean diam. 7.92 4 
stand. dev. 0.50 
361) g 14. 3.35) 3240; 29. 3.35 8. 8.35 6780 
16. 1.36 7970) red corp. 1.29 mill 
reticul. 0.17 % 
mean diam. 7.11 
stand. dev. 0.45 
362. b 14.12.35) 3550) 27.12.35) 16. 1.36, 3630) Hb 19.3 g. 
red corp. 5.41 mill 
reticul. 0.57 % 
mean diam. 7.70 4 
stand. dev. 0.53 
363) b 21. 5.35 3850 7. 6.35 10. 7.35 1710 
18. 9.35, 5840 
9.10.35) 6270 
30.10.35) 6560 
22. 1.36) 8000) red corp. 3.75 mill 
364 b 20.10.35) 4200) 15. 1.36) 23. 1.36 Hb 20.2 g. 
red corp. 4.45 mill 
365 b 1. 7.35, 3920; 23. 7.35) 2%. 7.35; 4100 
10. 9.35) 6100 
1.10.35) 7000 
6.12.35, 8200 
7. 1.36; 8570 


| 
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THE RED BLOOD PICTURE IN HEALTIFY INFANTS 
) 
First Examination 
o|y| Date of | Sg 
| | birth Welf. C 
date weight blood findings 
365, b 1.7.35! 3920 23.7.35' 28. 1.36) 9400) Hb 11.6 g. 
| red corp. 3.78 mill 
reticul. 0.50 % 
| mean diam. 6.83 
stand. dev. 0.43 
366 g 26.4.35; 3000 9.10.35 17.12.35) 7700 
98. 1.36 8000) 13.4 g. 
red corp. 3.90 mull 
reticul. 0.27 % 
mean diam. 7,00 4 
stand. dev. 0.41 
367) b 1.9.30 1080 11.6.35! 11. 6.35 1600 
24. 9.35 7600 
10.12.35, 9100 
4. 2.36! 10400) Hb 13.0 g. 
\ red corp. 4.34 mill 
reticul. 0.20 % 
mean diam. 6.88 4 
stand. dev. 0.38 
| 368) b 13.4.35 3750 11.5.35 1200 
6000 
7300 
8800 
) red corp. 4.27 mill 
369 ¢ 24.1.35 1410 6.3.35 9, 4.35 5020 
16. 8.35, 8200 
7.12.35 10000) Hib 14.1 g. 
red corp. 4.37 mill 
mean diam, 7.13 4 
| stand. dey. 0.40 
370 b 18.2.36 3270 25. 2.36 Hb 21.4 g. 
| red corp. 3.87 mill 
reticul. 0.27 % 
371 b 20.2.36 3900 27. 2.36 Hb 22.2 &. 
red corp. 5.12 mill 
reticul. 0.50 % 
372 8.5.35 3650 22.5.35 12. 7.35, 6300 
7.11.35, 7880 
9, 1.36 8450 
5. 3.36 8700) Hib 13.0 g. 
red corp. 4,06 mill 
reticul, 0.60 % 
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xag 


date 


I-xamination 


blood findings 


15. 
17.10.5 
19. 3 


red corp. 
reticul. 0.37 
mean diam. 6.83 


12.5 


red corp. 3.91 mill 
reticul, 0.53 
mean diam. 7.04 , 
stand. dev. 0.38 


stand. dev. 0.42 
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| Date of 
£ 
373) b 15. 5.35 $850) 27. 4.35 12. 7.35 5100 
3.10.35 6890 
16. 1.36 7800 
12. 3.36 &300) Hb 
374 35. 3.36 3500) 30. 6.35 5110 
6300 
7500 | 
8100) Hb 12.5 g. 
mill 
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Vorwort. 


Die vorliegende Untersuchung wurde wiihrend der Jahre 
1933—37 an der Universitiitskinderklinik zu Uppsala ausgefiihrt. 
Dem Vorstand dieser Klinik, meinem friiheren Chef, Herr 
Prof. Dr. med. Ivar Tuornina méchte ich an dieser Stelle in 
erster Linie meine tiefgefiihlte Verehrung und Dankbarkeit 
ausdriicken, Gefiihle, die ich fiir seinen so iiberaus wohlwollen 
den Beistand und sein Interesse fiir meine, seines Schiilers 
Arbeit, immer bewahren werde. 

Meinem jetzigen Chef, Herrn Prof. Dr. med. Gustar Brre 
mMarK, Vorstand der Medizinischen Universitiitsklinik, gegen 
iiber stehe ich ebenfalls in grosser Dankesschuld, nicht zu letzt 
fiir alle die Modglichkeiten, die er mir wiihrend des letzten 
Jahres bereitet hat, damit ich mich ungestért der Vollendung 
dieser Arbeit widmen konnte. 

Fiir die aufopfernde Arbeit in meinem Interesse bei der 
Deutung der zahlreichen Rontgenaufnahmen und fiir sein grosses 
Kntgegenkommen auch in anderer Hinsicht, méchte ich Herrn 
Prof. Dr. med. Hugo Laurrti meine grosse Dankbarkeit be 
zeugen, 

Bei der Planlegune und Ausfiihrung dieser Arbeit durfte 
ich die wissenschaftlichen Erfahrungen und die umsichtige 
Hilfe von Herrn Prof. Dr. med. Gunnar DauLerra in reichem 
Masse in Anspruch nehmen, wofiir ich auch an dieser Stelle 
meiner grossen Dankbarkeit Ausdruck geben méchte. 

Hs ist mir eine anvenehme Pflicht der Schwedischen National- 
vereinigune gegen ‘Tuberkulose und besonders deren General- 
sekretiir, Herrn Dr. med. Gusrar Neanper fiir all das Interesse, 


das von ihrer Seite meiner Untersuchung zuteil geworden ist 
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und fiir die bereitwillige wirtschaftliche Hilfe, ohne die meine 
Arbeit nicht ausgefiihrt hiitte werden kénnen, meinen Dank 
auszusprechen. Aus dem gleichen Grund bin ich auch der 
Svenska Siillskapet for Medicinsk Forskning» sowie dem 
Regnellschen Fond der Medizinischen Fakultiit Uppsala zu 
vrossem Dank verpflichtet. 

Schliesslich méchte ich allen) meinen Kollegen und den 
Schwestern des Akademischen Krankenhauses, die wegen meiner 
Untersuchungen oft indirekt eine vermehrte Arbeit zu leisten 
hatten, ferner allen Pfarriimtern, die nicht miide wurden alle 


die geduldspriifenden Anfragen zu beantworten, ebenfalls meinen 


wiirmsten Dank sagen. 


Uppsala, Mai 1937. 


Gillis Herlitz. 


Einleitung. 


Hat man bei einem Kind eine positive Tuberkulinreak 
tion festgestellt und kann eine eingehende Beobachtunge wiih- 
rend der niichstfoleenden Monate keine Krankheitszeichen im 
Ubrigen aufdecken, so erhebt sich die Frage: Ist der positive 
Ausfall der Tuberkulinreaktion fiir das Kind vorteilhaft, nach 
teilig oder vielleicht gleichgiiltig? 

Soll diese Frage beantwortet werden, so muss man zu 
Hypothesen seine ZGuflucht nehmen. Selbstverstiindlich wiire 
es fiir das Kind das Vorteilhafteste @ewesen, einer Bekannt 
schaft mit Tuberkulosebazillen wiihrend seines ganzen Lebens 
entgehen zu kénnen. Diese Moelichkeit muss indessen in 
unserer Zeit und unseren Kulturliindern praktisch ausser Be 
tracht gelassen werden. Es seheint vielleicht naheliegend zu 
sein anzunehmen, dass ein Kind das einstweilen durch seine 
Infektion zumindest nicht merkbar geelitten hat, wohl nicht 
schlechter gestellt sein kann als ein anderes, gleichaltriges 
Kind, das noch nicht infiziert ist und von dem man noch 
nicht weiss, wie es die Infektion, wenn sie einmal erfolet, 
ertravgen wird kénnen. Méglicherweise kénnte man sich auch 
vorstellen, dass durch die Infektion beim Kinde eine »natiir 
liche Vaccination» gegen Tuberkulose stattgefunden hat und 
es dadurech in der Zukunft gegen Tuberkulose in gewissem 
Mass geschiitzt ist. 

Wir wissen, dass die dureh Tuberkulosebazillen beim 
Kinde hervorgerufenen krankhaften Veriinderungen sich mit 
vrosster Wahrscheinlichkeit auf einen tuberkulésen Primiir 
komplex einschriinken und dass bei dieser Abgrenzung der 
Infektion sicher reaktive Krifte wirksam waren. Wir wissen 
auch, dass das Kind durch die Infektion gegeniiber den Giften 


der Tuberkulosebazillen in eine andere Reaktionslage kommt, 


— 
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die wahrscheinlich ein gewisses Mass von Immunitiit in sich 
schliesst. Ks ist aber auch bekannt, dass die Bazillen auch 
in verkalkten Hilusdriisen und Lungenherden jahrzentelang 
leben und aktiv bleiben kénnen. Wie oft dies der Fall ist, 
kann man nicht mit Sicherheit entscheiden, doch haben wir 
Anlass zu_ befiirehten, u. a. auf Grund von Hrfahruneven aus 
Tierversuchen, dass die Bazillen leben, so lange die ‘Tuber 
kulinreaktionen positiv sind, also modglicherweise das ganze 
Leben hindureh. Also: Eventuell lebende 'Tuberkulosebazillen 
im Organismus, die gewiss zuniichst »eingekapselt» sind und 
als Gegengewicht gegen sie ein gewisser Grad von Lmmunitiit, 
iiber welchen wir nicht wissen welchen Kriiften er widerstehen 
kann und welchen nicht. 

Das Risiko eines nicht-infizierten, eleichaltrigen Kindes, 
kann foleendermassen itiberblickt werden: Es kann vorkommen, 
dass das Kind einer so massigen oder so hochvirulenten In- 
fektion ausgesetzt wird, dass die normalen reaktiven Kriifte 
nicht ausreichen, diese auf den Primiirkomplex zu lokalisieren. 
Ms kann auch vorkommen, dass das Kind eine gleich grosse 
und gleich virulente Infektion als das ersterwiihnte Kind emp 
fiinet, aber auf Grund seiner Konstitution oder Kondition 
nicht ausreichend reaktive Kriifte mobilisieren kann. lin 
besten Fall ist es sehliesslich moéglich, dass das Kind durch 
die Infektion in die gleiche Lage, wie das bereits intizierte 
Kind kommt, das ja in der giinstigsten Weise auf die Infek- 
tion reagiert hat, und hernach ist das Risiko fiir beide Kin 
der im Grossen und Ganzen dasselbe. Somit miisste man die 
Schlussfoleerunge ziehen, dass ein nicht infiziertes Kind einer 
grosseren Gefahr ausgesetzt ist an Tuberkulose (iiber den Pri 


miirkomplex hinaus) zu erkranken als ein bereits infiziertes 


Kind, welehes sagen wir innerhalb des niichsten Jahres nach 
Feststellune der Infektion keine Zeichen einer tuberkulésen 


Krankheit aufweist. Diese Schlussfoleerung ist indessen nicht 
ohne weiteres berechtigt. 

Das nicht infizierte Kind besitzt noch eine Moéglichkeit, 
die dem bereits infizierten fehlt. Ks kann niimlich vorkom 


men, dass das Kind so lange nicht mit Tuberkulosebazillen 


DIE PROGNOSE DER OKKULTEN KINDERTUBERKULOSE 


Bekanntschaft macht als es die spiiteren Kinderjahre oder so- 
var das EKrwachsenenalter erreicht hat. Ks besteht ja die 
Moéglichkeit, dass eine in den spiiteren Kinderjahren oder beim 
Austritt aus der Kindheit erworbene Infektion fiir die Zu- 
kunft ein geringeres Risiko fiir eine Erkrankung an Tuberku- 
lose bedeutet, als eine im friihen Kindesalter erfolete Infek- 
tion, auch wenn die Infektion in den verschiedenen Fiillen’ 
ohne alarmierende Symptome vor sich ging und der Prozess 
in den niichsten Jahren auf den Primiirkomplex beschriinkt 
veblieben ist. Est ist méglich, dass hierbei die Pubertiit eine 
Sonderstellune einnimmt, woriiber wir aber nichts Sicheres 
wissen. Aus den allgemeinen Morbiditiits- und Mortalitiits 
kurven kénnen in dieser Hinsicht keine Schliisse gezogen wer- 
den, so lange wir nicht wissen, ob die Tuberkulose durch eine 
Kirstinfektion im Krwachsenenalter oder durch Aufflammen 
einer latenten Primiirinfektion der Kinderjahre entstanden ist.' 

Die Frage, die in diesem Zusammenhang zuniichst eine 
Antwort erheischt ist, ob ein Kind, ohne andere tuberkulése 
Krankheitszeichen als eine positive Tuberkulinreaktion, in 
einem Mass Gefahr liuft in der Zukunft an Tuberkulose zu 
erkranken oder zu sterben, das von dem diesbeziiglichen Ri- 
siko eines gleichaltrigen, nicht tuberkuloseinfizierten Kindes 
abweicht. 

Diese Frage wurde zum Gegenstand der vorliegenden Un 
tersuchung gemacht. 

' ENGEL hob bereits 1909 hervor, dass der Ausdruck »latente» Tuber 
kulose nicht ganz zutreffend ist, weil hiermit ein Urteil ausgesprochen wird. 
Ir sehliigt an seiner Stelle den Ausdruck »okkulte Tuberkulose» vor und 
will damit sagen, dass »Tuberkulose im Koérper ist, ohne dass klinische 
Zeichen unmittelbar darauf hinweisen, so dass die stattgefundene Infektion 
gzuniichst verborgen bleibt. Nur die allergische Umstimmung des Organis 
mus gestattet uns mit Hilfe des Tuberkulins die Feststellung. In diesem 
Sinne wird der Ausdruck okkulte Tuberkulose in der vorliegenden Arbeit 


angewandt. 


KAP. 


Friihere Untersuchungen iiber die Prognose der okkulten 
Tuberkulose. 


Der Lehrsatz: »Der Phthisiker stammt vom Phthisiker ab 
wurde von Hiprokratres aufgestellt. Dieser Satz hat Jahr 
hunderte iiberdauert, und wenn auch sein Inhalt im Laufe der 
Zeiten etwas modifiziert und seine Giiltigkeit ein wenig ein 
geschriinkt wurde, hat er doch die Auffassung der Wissen 
schaftler iiber die einschliigigen Probleme bis in unsere Zeit 
hinein wesentlich beeinflusst. Die Annahme eines hereditiiren 
Ursprungs der Tuberkulose, wie Hirprokrarns sie verstanden 
zu haben scheint, hat gewiss in dem Masse wie die alten Beob 
achtungen iiber die Infektiositiit der Lungenschwindsucht eine 
Bestiitigung erfahren haben, immer mehr an Bedeutung ver 
loren. 

Die Infektiositiit der Lungentuberkulose wurde erst 1869 
experimentell bewiesen, als es Viruemin durch die Kinblasung 
von getrocknetem und feinpulverisiertem Auswurf von Phthi 
sikern in die Trachea von Kaninchen, gelungen ist, diese tu 
berkulés zu machen. Die Entdeckung des Tuberkulosebazillus 
durch R. Kocnu 1882 hat noch mehr dazu beigetragen die 
Frage in eine neue Lage zu bringen und die Beurteilung der 
Bedeutung der Hereditiit wurde immer mehr der Konstitutions 
forschung zur Aufgabe gemacht. 

Nachdem allmiihlich klargestellt wurde, dass die Tuberku 
lose eine Infektionskrankheit ist, hat sich die Forschung selbst 
verstiindlich zu aller erst mit den Fragen nach der Infektions 
weise und nach den Infektionswegen beschiiftigt. Das Pro 
blem der Bedeutung der Tuberkulose der Haustiere fiir den 
Menschen und die Frage nach den Kintrittspforten der Koch'- 
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schen Bazillen in den menschlichen Organismus beschiiftigen 
die Forschung auch heute, obwohl die letztere Frage in der 
Hauptsache bereits gelést zu sein scheint. Vor allem auf Grund 
von pathologisch-anatomischen Untersuchungen waren die For- 
scher bereits friiher geneigt anzunehmen, dass die Infektion 
meistens im Kindesalter vor sich geht. Die Entdeckung der 
diagnostischen Tuberkulinreaktion und die mit ihrer Hilfe ge- 
wonnenen Kenntnisse iiber die bedeutende Verbreitung latenter 
Tuberkuloseinfektionen im Kindesalter, schienen aber erst die 
Voraussetzungen zu der Aufklirung der KEntstehungsweise der 
Lungentuberkulose der Erwachsenen gegeben zu haben. 

Von Pireurr demonstrierte am &. und 15. Mai 1907 vor 
der Berliner medizinischen Gesellschaft seine Methode der ku- 
tanen Tuberkulindiagnostik und bei der letztgenannten Sitzung 
berichtete auch Wourr-Kisner zum ersten Mal iiber die kon- 
junktivale Tuberkulinreaktion, die er anliisslich seiner Versuche 
iiber Heufieber aufgefunden hat. Am 17. Juni desselben Jahres 
machte Caumrerre in der Académie des sciences in Paris iiber 
die Resultate seiner Versuche mit der Tuberkulin-Ophthalmo 
reaktion, die er unabhiingig von beiden genannten Forschern 
erzielt hat, Mitteilune. Moro und Docanorr veroffentlichten 
dann 1908 ihre Ergebnisse mit ihrer perkutanen Salbenreak- 
tion. Manrovux schliesslich beschrieb 1909 »lintra-dermo- 
tuberkulinisation» in der Semaine Médicale. 

Die neuen Methoden der Tuberkulindiagnostik haben so- 
fort das grésste Interesse in der medizinischen Welt erweckt. 
Die Zeitschriften wurden mit einschliigigen Mitteilungen ge- 
‘adezu_ iiberschwemmt und zwischen Wo.rr-Hisner und 
MEeTTE wurde mit grosser Intensitiit ein Prioritiitsstreit ausge- 
fochten. Bereits 1909 konnten Hampurcer und Mont das Kr 
gebnis ihrer Untersuchungen bei wiener Kindern mitteilen und 
zeigen, dass 95% der 13—14jiihrigen Kinder der iirmeren Schich 
ten tuberkuloseinfiziert waren. Bereits in den niichsten Jahren 
wurden von anderen Autoren eine sehr grosse Anzahl gleich- 
artiger Mitteilungen veréffentlicht, die alle dieselbe Tatsache 
hervorgehoben haben, niimlich den hohen Prozentsatz Tuber- 


kuloseinfizierter im Kindesalter. 
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Da nur eine Minderzahl der Kinder einer Tuberkulose- 
infektion entgehen zu kénnen scheint, lag es nahe anzunehmen, 
dass die Lungentuberkulose der Erwachsenen nur ein Wieder- 
aufflammen einer im Kindesalter zugezogenen, mehr oder 
weniger latenten Infektion darstellt. Man stellte sich vor, dass 
die Wiederaufflammung unmittelbar durch Zufallsmomente ver- 
ursacht wird, die die Widerstandskraft herabzusetzen vermégen, 
wie x. B. Infektionskrankheiten aller Art, Uberanstrengungen 
und Kntbehrungen, Graviditiit u. s. w. Gegen diese Anschauung 
wurde die Theorie iiber die exogene Reinfektion gestellt, die 
besagt, dass eine hinzutretende exogene Infektion das aus 
lisende Moment darstellt und sogar die notwendige Voraus- 
setzung fiir die Entstehung einer Phthise bildet. Die Fach 
leute teilten sich in zwei Lager und die Argumentation wurde 
hauptsiichlich durch die pathologische Anatomie geliefert. In 
der letzten Zeit scheinen sich indessen die zwei Lehrmeinungen 
betriichtlich einander geniihert zu haben, nachdem die beiden 
Kntstehungsmoéglichkeiten von beiden Seiten anerkannt wurden. 
Kine Meinungsverschiedenheit grundsiitzlicher Art scheint jetzt 
kaum mehr vorzuliegen. 

Wiihrend der letzten Jahre begann in der Anschauung 
iiber das Alter, in welchem die grosse Masse der Bevélkerung 
zum ersten Mal tuberkuloseinfiziert wird, ein Umschwung dahin 
vehend einzutreten, dass die Infektion in den meisten Fiillen 
erst im Krwachsenenalter oder jedenfalls erst nach Abschluss 
des Kindesalters, erfolet. _Damit im Zusammenhane hat die 
urspriingliche Fragestellung: endo- oder exogene Reinfektion, 
immer mehr an Aktualitiit verloren und hinsichtlich des Pro- 
blems der Entstehune der Lungentuberkulose des Krwachsenen 
tritt an ihre Stelle nunmehr die Frage: Reinfektion oder Erst- 
infektion ? 

Um dieses Problem klinisch zu loésen, schien der niichst- 
liegende Wee zu sein, eine Bevélkerungsgruppe im friihen Kr- 
wachsenenalter mit Tuberkulin zu priifen und die positiv oder 
negativ reagierenden Individuen wiihrend einer ausreichend 
langen Zeit zu verfolgen, um zu ermitteln, wie gross die 
Hiiufigkeit manifester Tuberkulose bei beiden Gruppen von 
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Individuen ist. Diesen Weg haben u. a. Franz, ANDERSEN, 
(40—56), Ansore ius (4), Heckscuer ferner Kristen- 
son (67) eingeschlagen. 

Beriicksichtigt man bei der Untersuchung des Problems 
nur die Bedeutung der latenten Kindheitsinfektion, so diirfte 
man dem Kernpunkt der Frage auf zwei Wegen niiher kom- 


men kénnen. Man kann einerseits von Krwachsenen ausgehen 
und versuchen zu ermitteln, wie oft man von Tuberkulose- 
patienten Aufkliirung tiber Infektionsméglichkeiten im Kindes- 
alter erhalten kann; andererseits kann man von Kindern aus- 
gehen, diese in das Erwachsenenalter verfolgen und dort die 
bereits als Kinder infizierten mit denen die im Kindesalter 
nicht infiziert worden sind beziiglich Hiiufigkeit der manifesten 
Tuberkulose vergleichen. Der erstgenannte Weg wurde von 
vielen Untersuchern beschritten, u. a. jiingst von HeckscurEr 
in Diinemark. Der letztgenannte Wee scheint bisher nicht so 
viel Beachtung gefunden zu haben, obwohl iiber einige Unter- 
suchungen bei tuberkulingepriiften Kindern, die in der Absicht, 
die spiitere Prognose zu ermitteln, vorgenommen wurden, be- 
richtet worden ist. 

Ks ist vielleicht kein Zufall, dass Berichte iiber Unter- 
suchungen, bei welchen man von dem Prinzip ausgegangen ist, 
zwei Kindergruppen, die nur im Ausfall der Tuberkulinreak 
tion sich unterschieden, wiihrend vieler Jahre zu verfolgen, 
gerade aus den nordischen Liindern veréffentlicht worden sind. 
Das Kontrollmaterial, d. h. das Material mit negativer Tuber 
kulinreaktion, war sicher in den grossen Stiidten des Kontinents 
mit ihrer bereits seit Jahrzehnten in erossem Ausmass durch 
seuchten Bevélkerune, nicht leicht aufzubringen. Gewiss stiess 
auch die Nachuntersuchune von Kindern nachdem sie das er- 
wachsene Alter erreicht hatten, in den nordischen Liindern mit 
ihrer relativ verinven HKinwohnerzahl und weitgehend boden 
stiindigen Bevoélkerune, auf weniger Hindernisse als in den 
grossen Liindern. 

Der Hauptanteil der nordischen Untersuchungen auf diesem 
Gebiet stammt aus Norwegen. 

Fro.icn (29, 30, 31) untersuchte 1912 2900 siebenjiihrige 
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Schulkinder aus den iirmeren Bevélkerungsschichten Oslo’s mit 
Hilfe der Pirquetreaktion. Kr benutzte die Bohrmethode, 50 %- 
iges Tuberkulin und als Kontrolle Glycerinbouillon. Bei jedem 
Kind wurden 6 Bohrungen angelegt: 2 mit humanem, 2 mit 
bovinem Tuberkulin und 2 Kontrollen. Das Ereebnis wurde 
nach 24 Std., in Zweifelsfiillen in der Regel auch nach 48 
Stunden abgelesen; als positiv wurden in diesen Zweifelsfiillen 
die Reaktionen gerechnet, bei denen die Tuberkulin Bohrstellen 
eine deutlich stiirkere Reaktion als die Kontrollbohrung auf 
vewiesen haben. Bei jedem Kind wurde gleichzeitig nach 
etwaigen tuberkulésen Symptomen genau gefahndet. Uber 
jedes Kind wurde eine Krankengeschichte gefiihrt und alle 
Krankengesehichten wurden nach Abschluss der Untersuchung 
der Gesundheitskommission von Oslo iibergeben und dort mit 
genauen Angaben iiber die Tuberkulosefiille, die in der Familie 
der Kinder, ferner iiber die Fiille von offener Tuberkulose, die 
in den Hiiusern, in denen sie in den letzten Jahren wohnten, 
vorgekommen sind, versehen. In Norwegen lag damals schon 
seit mehreren Jahren Anzeigepflicht fiir Tuberkulose vor. Nach- 
dem die Kinder den Schulbesuch abgeschlossen hatten, wurden 
die Krankengeschichten der Gesundheitskommission erneut zur 
Ergiinzung zugestellt. Ende 1925, nachdem die Kinder das 
20. Lebensjahr erreicht hatten, schloss Froé.icu seine Nach- 
untersuchung ab. Die Tuberkuloseschwestern der Gesundheits 
kommission besuchten die Wohnungen der Kinder und holten 
Angaben iiber ihren Gesundheitszustand jetzt und in der ver 
vgangenen Zeit, sowie iiber Vorkommen von Tuberkulosefiillen in 
ihren Familien ein. Von 2429 positiv reagierenden Kindern 
konnten hierbei 1 830, und von den 471(?) negativ reagierenden 
Kindern iiber 332 Angaben erhalten werden. Von diesen 332 
negativ reagierenden Kindern wiesen aber 216 bei einer er 
neuten Tuberkulinpriifung im Jahre 1915, also als die Kinder 
10 Jahre alt waren, eine positive Tuberkulinreaktion auf. 

Das Ergebnis der Nachuntersuchung geht aus der fol- 
genden, von mir zusammengestellten Tabelle hervor. Von den 
nimmt Fré.icu in seine Ta 


tuberkulésen Krankheitsformen 
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bellen Lungentuberkulose, Meningitis, Pleuritis, Scrophulose 
und Erythema nodosum auf. 


Anzahl an Lungentuberkulose 
und Meningitis Erkrankter 
Todesfiille mitgerechnet 


Anzahl Todesfiille 
an Tuberkulose 


Positiv reagierende 
Gruppe (1 830 Individuen 53 2.9 % 90 4.6 % 


Negativ reagierende 
Gruppe (332 Individuen 10 (= 3.0 %) 5.1% 


Fré.ticn konnte somit beziiglich der Morbiditiit an mani- 
fester Tuberkulose und der Mortalitiit an Tuberkulose zwischen 
der positiv und negativ reagierenden Gruppe seines Materials 
keinen Unterschied nachweisen. In beiden Gruppen fand er 
bei Miidchen eine gréssere Morbiditiit an Lungentuberkulose 
und eine gréssere Mortalitiit an Tuberkulose iiberhaupt als bei 


Knaben: 
Anzahl Todesfiille an 
Anzahl Lungenthe.- __,,, 
luberkulose (Lungenthbe. 
kranker 
und Meningitis 
Knaben Miidchen Knaben Miidchen 
Positive Gruppe... . . 38 3.9%) 45 5.3%) 20 2 %) 33 3.9 % 
Negative Gruppe ... . 6(=3.6%) 8(=48% l 0.6%) 9(=5.4? 


Frouicn zieht auf Grund dieser Zahlen beziiglich der po- 
sitiv reagierenden Gruppe folgende Schlussiitze: »Kine in der 
Kindheit vor dem 7. Jahre — erworbene und anscheinend 
iiberwundene Infektion gewihrt nur einen beschriinkten Schutz 
vegen spiitere Erkrankungen an Tuberkulose». »Kine in der 
Kindheit erworbene Infektion gibt, insbesondere mit Bezug auf 
die Lungentuberkulose, eine ungiinstigere Prognose fiir die 
Miidchen als fiir die Knaben 

Unter den 216 Kindern der negativen Gruppe, die zwischen 
ihrem 7. und 10. Lebensjahr infiziert wurden, kamen 20 Fiille 
von klinischer Tuberkulose mit 5 Todesfiillen vor. Auf Grund 
dessen iiussert sich Froiicn, dass »die tuberkulése Erstinfek- 
tion nicht nur in den ersten Kinderjahren, sondern auch in 
den Schuljahren sehr bésartig verlaufen kann». 

FroLicnh fand auch, dass die Morbiditiit und Mortalitiit 
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in der positiven Gruppe rasch mit zunehmendem Alter steigt, 
so dass die Morbiditiit in der Altersgruppe 16—20 Jahre gros 
ser als in den beiden anderen Fiinfjahresgruppen zusammen 
ist. Von den 90 Kindern der positiven Gruppe, die an mani 
fester Tuberkulose erkrankt sind, haben sich die klinischen 
Krankheitszeichen im Alter von 6—15 Jahren bei 28 und im 
Alter von 16—20 Jahren bei 62 Kindern manifestiert. Die 
entsprechenden Zahlen fiir die 'Todesfiille an Tuberkulose waren 
18 baw. 3d. 

kam ferner zum Resultat, dass von den intra- 
familiiir infizierten Kindern der positiven Gruppe dreimal so 
viel an Lungentuberkulose erkrankt und mehr als dreimal so 
viel an Tuberkulose gestorben sind, als von den »gelegentlich 
infizierten» Kindern derselben Gruppe. An Lungentuberkulose 
erkrankten von 310 intrafamiliiir infizierten Kindern 11.6 % 
und von 1520 extrafamiliiir infizierten Kindern 3.1 %; fiir die 
Mortalitiit an Tuberkulose sind die entsprechenden Zahlen 7.1 % 
baw. 2.0 %. 

Zusammentassend iiussert sich u. a. wie folegt: 
Was die Miidchen anbelangt, so zeigt die okkulte Tuberkulose 
im Alter von 15—20 Jahren grosse Neigung in manifeste 
Form itiberzugehen unter dem Bilde einer akut und schnell zum 
Tode fiihrenden Lungentuberkulose, selbst wenn sie exogenen 
Reinfektionen nicht ausgesetzt waren. Es liegt sehr nahe 
anzunehmen, dass vom Pubertiitsalter bedingte [mmunitiits- 
schwankungen hier eine wesentliche Rolle spielen 

Die Anschauungen von Fréunicn blieben nicht unwider- 
sprochen. Bereits 1914 hob Exise Deruiorr hervor, dass es 
gefiihrlich ist bei der Pirquetpriifung den 24 Stunden-Wert der 
Reaktion zu verwerten und sprach die Vermutung aus, dass 
der relativ hohe Prozentsatz positiv reagierender Kinder im Ma 
terial von Fré.icn auf Pseudoreaktionen beruhen kénnte. Die 
gleiche Ansicht iiusserte auch Srrém 1928 auf Grund seiner 
vergleichenden Tuberkulinuntersuchungen und ebenso Ustvepr 
(99). Leixkvam verwirft die Methodik von Frénicn ganz und 
gar, indem er annimmt, dass das Risiko fiir Fehlreaktionen bei 
Verwertung des 24 Stunden-Resultates so gross ist, dass dadurch 
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die Krgebnisse voll und ganz verschoben werden miissen. 
Leikvam berechnete auf Grund seines eigenen grossen Ma 
terials (2500 Individuen, Erwachsene und Kinder, die Reak- 
tionen mit der Skarifikationsmethode ausgefiihrt), dass nicht 
weniger als 72 % der »positiven» Reaktionen nach 24 Stunden 
falsch sind. Er fiihrt auch an, vornehmlich gestiitzt auf die 
Resultate von Srrém, dass falsche positive Reaktionen 6fters 


bei Anwendung der Bohrmethode als bei der der Skarifika- 
tionsmethode auftreten. Abhnliche Erfahrungen scheinen Hetm- 
beck (40) und Scuere. gemacht zu haben. Lrikvam ist des- 
wegen geneigt, die Anzahl tatsiichlich pirquetpositiver Kinder 
im Material von Fré.icnu von den angegebenen 84 auf 24 % 
zu reduzieren. 
Fré.icu (32) teilt in seiner Erwiderung auf diese Kriti- 
| ken mit, dass er spiiter wiihrend vieler Jahre an einem Kran- 
kenhausmaterial von 2 500 Kindern seine Methode nachgepriift 
| und die 24 Stundenwerte zufriedenstellend gefunden hat. Kr 
stiitzt sich auf die Ausserung von Oren im Handbuch von 
EnGent und Pireuer: »In den meisten Fiillen ist die Reaktion 
schon nach 24 Stunden deutlich erkennbar.» Was die grosse 
Hiiufigkeit positiver Reaktionen bei den Untersuchungen im 
Jahre 1912  betrifft, so versucht Froéuicu sie teils dadurch 
zu erkliiren, dass die Kinder hauptsiichlich der tieferen so- 
zialen Schichten angehérten und andernteils dadurch, dass die 
Hiiufigkeit der Tuberkuloseninfektionen in den in Frage kom- 
menden Altersguppen in den letzten 20 Jahren in Oslo be 
deutend gesunken ist, was er durch seine Tuberkulinunter- 
suchungen in den letzten Jahren (gleiche Methode und gleicher 
Untersucher wie 1912) nachweisen konnte. 

OureEn (81) veriffentlichte 1931 die Resultate einer Nach- 
untersuchung bei 5456 7—1djiihrigen Schiilern einer Volks- 
schule, die in Trondheim 1914 von Arneinsen mit Tuber- 
kulin gepriift worden waren (Trondheim ist eine norwegische 
Stadt mit ungefiihr 55 000 Kinwohnern). Anrnrinsen benutzte 
1914 die Skarifikationsmethode, unverdiinntes Tuberkulin und 
legte eine Trockenkontrolle an. Ablesung im Laufe von 
24—48 Stunden 


In Zweifelsfiillen wurde die Reaktion wie 
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derholt. Usrvepr (99), der einen Teil des Materials von Arn- 
FINSEN 1930 auch nachuntersuchte, teilt mit, dass die Reak- 
tion dann als positiv angesehen wurde, wenn die Tuberkulin- 
skarifikationsstelle eine gréssere Reaktion aufwies als die Kon- 
trollstelle. ARrnrinsen selbst erwiihnt hieriiber nichts. Arn- 
rINSEN fand die Pirquetreaktion bei 37.8 % seines Materials 
positiv. Ungefiihr zur gleichen Zeit fiihrte Froiicu seine oben 
besprochenen Untersuchungen bei Schulkindern in Oslo aus, 
wobei der Prozentsatz Tuberkuloseinfizierter bei den Tjiihrigen 
%4% betrug. Gleichzeitig war der Mortalitiitsprozentsatz an 
Tuberkulose bei der Bevélkerung in Trondheim, trotz des 
relativ niedrigen Prozentsatzes infizierter Kinder, 3.4 °/oo ge- 
gen 1.9 °/oo in Oslo. Arneinsen will eine Erkliirung fiir 
dieses eigentiimliche Verhalten in dem Umstand erblicken, 
dass die Tuberkulose als Volkskrankheit Trondheim, das viel 
weiter nérdlich als Oslo liegt, ziemlich spiit (um 1850) erreicht 
hat, weswegen die hohe Mortalitiitsziffer nicht mit einer ent- 
sprechend hohen Morbiditiitsziffer korrespondieren kann. 

Die Nachuntersuchung dieses Materials nahm nun OurEn 
derart vor, dass er von der Gesundheitsbehérde Trondheim’s 
1930 Angaben iiber die Kinder einholte, die im Verlauf der 
Jahre als tuberkulés gemeldet worden sind. Hierbei ergab 
sich ungefiihr die gleiche Anzahl Erkrankter und Gestorbener 


in der positiv bzw. negativ reagierenden Gruppe. 


Als tuberkulés An ‘Tuberkulose 
gemeldet gestorben 
Positive Gruppe (2 129 104 1.9% 58 56% von 104 
Negative Gruppe (3327) 155 1.63 % 84 54% von 155 


Ouren erhielt auch dariiber Angaben, wieviele der Kin- 
der aus Familien stammten, in denen nach den Aufzeich- 
nungen der Gesundheitsbehérde im Laufe der Jahre auch 
andere Tuberkulése» gelebt haben und verglich dieses Mate- 
rial mit Kindern aus den angeblich tuberkulosefreien Familien. 


Hierbei ergab sich folgendes Resultat: 
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Als tuberkulés An ‘Tuberkulose 
gemeldet gestorben 
Kinder aus tuberkulésem 
13.2 % 75 56% von 133) 


Kinder aus tuberkulose- 
freiem Heim (4424). . . . 126 2.8 % 67 53% von 126 


Hieraus zog Ouren den Schlussatz, dass es 5mal gefiihr- 
licher ist unter Tuberkulésen als in einem »offiziell» tuberku- 
losefreien Heim aufzuwachsen. Er konnte auch zeigen, dass 
in einigen der Schulen, aus denen sein Untersuchungsmaterial 
stammte, jahrelang nach 1914 tuberkulése Lehrer tiitig waren. 

Ouren (82) vervollstiindigte spiiter seine Nachunter- 
suchungen dadurch, dass er ermittelte, wie sich der Morbidi- 
tiitsprozentsatz bei positiv und negativ reagierenden Kindern 
aus tuberkulésem bzw. tuberkulosefreiem Heim verhiilt. Das 
Ergebnis war, dass sich zwischen beiden Gruppen kein auf 
fallender Unterschied feststellen liess: 


Morbiditiit 
Tuberkulése Familien Tuberkulosefreie Familien 
Pirquet 1914 Pirquet 1914 
positiv negativ positiv negativ 
10.2 % 14.3 % 2.8 % 3.1 % 


In allen vier Gruppen war die Morbiditiit bei den Frauen 

viel grésser’ als bei den Miinnern. 

Ustrveptr (99) hat ebenfalls einen Teil des Materials von 
ARNFINSEN nachuntersucht, wobei er in gleicher Weise wie 
Quren verfuhr. Seine Nachuntersuchung umfasst zwei Grup- 
pen von Kindern, und zwar eine Gruppe, die vor der Tuber 
kulinpriifung 1914 in tuberkulésem Milieu gelebt hat und 
eine zweite Gruppe, in deren Heimen nach 1914 Tuberkulose 
vorgekommen. ist. 

Die erste Gruppe umfasst 444 Kinder, in derem Heim in 
der Zeit zwischen der Geburt des betreffenden Kindes und 
dem Zeitpunkt der Untersuchung von Arnrinsen (1914) ein 
oder mehrere Fille von Tuberkulose vorgekommen sind. Bei 
( 


62.5 %) dieser Kin- 


der Pirquetpriifung 1914 reagierten 227 
der positiv und 167 negativ. Nach Angaben der Gesundheits- 


2—37282.. Acta pediatrica. Vol. XIX. Supplementum ITI, 
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behérde in Trondheim wurde von diesen Kindern aus tuber 

kulédsem Milieu bis 1930 die folgende Anzahl als an Tuber 

kulose erkrankt bzw. verstorben angemeldet: 
Als tuberkulés 


vemeldet ‘Tote 
mitgerechnet) 


An Tuberkulose ge 
storben 


Positive Gruppe (227). . . . 22 (= 7.9% 12 4.33 % 
Negative Gruppe (167) 13 7.8 % 3 1.8 


Usrvepr untersuchte auch innerhalb welcher Zeit nach 
Feststellung der Infektion die Krankheit bei den Individuen 
der positiven Gruppe auftrat (es handelte sich in allen 22 
Fiillen um Phthise). Hierbei ergab sich, dass 18 von den 22 
Fiillen erst 5—15 Jahre nach der Untersuchung im Jahre 
1914 erkrankt sind. Ustrvepr konnte auch bei diesen 22 
Kranken den in héchstem Grade wahrscheinlichen Zeitpunkt 
der Infektion ermitteln und dadurch bei 15 dieser Fiille eine 
Latenzzeit von mehr als 10 Jahren zwischen der Exposition 
und dem Ausbruch der Krankheit nachweisen. 

Die andere nachuntersuchte Gruppe umfasst 388 Kinder, 
in derem Hein. in den Jahren 1914—1930 Fiille von Tuberku- 
lose vorgekommen sind. Die Gesundheitsbehérde gab iiber 
diese foleende Auskiinfte: 

Als tuberkulés gemeldet 
(196). 1] 8 % 


Negative Gruppe (250) ......2.24..-. 32 12.8 % 


Uber diese Gruppe sagt indessen Usrvepr, dass die Zah- 
lenangaben mit dem gréssten Vorbehalt betrachtet werden miis 
sen, da es nicht gelang klarzustellen, wie lang diese Kinder 
fortdauernd in ihren Heimen gewohnt haben. 

Zusammenfassend stellt Usrvepr iiber das Krgebnis seiner 
Untersuchungen fest, dass »die positive Pirquet-Reaktion im 
Schulalter nichts iiber Immunitiit gegen Tuberkulose aussagt 
ferner, dass man bei der positiven Gruppe »immer noch mit 
‘Reinfektionsphthisen’, seien sie nun endogen oder exogen 


bedingt, rechnen muss 
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Overtanp (109, 110) untersuchte 1910 in Meraker, einer 
kleinen Stadt in Norwegen, 284 Schulkinder im Alter von 
7—16 Jahren mit der Pirquetprobe. Von diesen reagierten 
74 (== 26%) positiv. Kine Nachuntersuchung wurde 1929 
ein Bezirksarzt holte tiber die Kinder Auskiinfte an Ort und 
Stelle ein — mit folgendem Resultat durchgefiihrt (88 Kin- 
der konnten bei der Nachuntersuchung nicht miterfasst wer- 


den): 


Tuberkulose- An Tuberkulose 
krank gestorben 
Positive Geugpe (69)... « « 32 % 8 13.56 %) 
Negative Gruppe (187) ...... .38 20.2 % 16 (= 8.45 % 


Nach der Untersuchung im Jahre 1910 sind in den ersten 
10 Jahren in der negativen Gruppe 8 von den 16, in der 
positiven Gruppe 4 von den 8 Todesfiillen eingetroffen. Alle 
Todesfiille erfolgten im Alter zwischen 15 und 32 Jahren; 
das Alter, in welchem der Tod eintraf, war in den beiden 
Gruppen ungefiihr gleich verteilt. 

Baastap untersuchte 1919 336 norwegische Dorfschulkin- 
der im Alter von 714 Jahren mit der Pirquetprobe (Skari- 
tikationsmethode, Ablesung nach 48 Stunden). 16% der Kin- 
der reagierten positiv. 12 Jahre spiiter holte er Angaben 
iiber das spiitere Schicksal der untersuchten Kinder ein, wobei 
sich ergab, dass in der negativen Gruppe 6 Tuberkulosetodes- 
fille vorgekommen sind, in der positiven Gruppe hingegen kein 
einziger. Baastrap folgert hieraus, dass die relativ friihzeitige 
Tuberkuloseinfektion bei den pirquetpositiven Kindern an- 
scheinend immunisierend gewirkt hat. 

Marrisson priifte in den Jahren 1927—-29 1 648 Schulkin- 
der im Alter von 7—15 Jahren aus 2 Pfarrgemeinden des 
siidlichen Teils von Schweden mit zahlreicher Fabrikarbeiter- 
bevélkerung mit Tuberkulin. Hierbei wurde die Bohrmethode 
von Pirquet angewandt und die Ablesung nach 48 Stunden 
vorgenommen und eine Papel von 5 mm _ Durchmesser als 
positive Reaktion angesehen. Negative Reaktionen wurden 
nicht wiederholt. Das Gewicht und die Liinge der Kinder 
wurden festgestellt und ausserdem 14 Tage lang zu Hause 


| 
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dreimal tiiglich ihre Temparatur kontrolliert. Diejenigen der 
Kinder, die eine positive Pirquetprobe aufwiesen oder heredi- 
tiir tuberkulés belastet waren oder einen negativen Gewicht- 
Liinge-Standard besassen oder Temperaturerhéhung zeigten, 
wurden zu einer Spezialuntersuchung veranlasst. Die Spezial- 
untersuchung umfasste eine physikalische Untersuchung, Rént- 
genphotographie der Lungen sowie Feststellung der Sen 
kungsgeschwindigkeit der roten Blutkérperchen. 

Ks ergab sich, dass 25—31 % der Kinder (der Prozentsatz 
wechselt je nachdem ob die Kinder aus Industriewegenden 
oder kleinen Dérfern stammten) eine positive Pirquet-Reaktion 
aufwiesen. Bei 920 Kindern wurde eine Roéntgenaufnahme 
angefertigt; bei den Kindern, die einen positiven Pirquet 
zeigten (etwa 500 an Zahl), lagen Reste einer Pleuritis bei 2%, 
ein Infiltrat bei 22 und eine Hilusvergrésserung, eine » ver- 
stiirkte Zeichnung» oder »verstiirkte Streifung» bei 232 Kin 
dern vor. Die Anzahl pirquet-negativer Kinder, die bei der 
Réntgenphotographie »sichere tuberkulése Veriinderungen» auf 
wiesen (Reste einer Pleuritis, Mediastinalverschiebung, Infiltrat, 
Interlobiirstreifen, Kalkherde im Hilus oder Parenchym werden 
als solche gerechnet) betrug nicht weniger als 100. 

Kine Nachuntersuchung der Kinder wurde nach Verlauf 
von 4—)h Jahren vorgenommen. Es wurden Fragebogen aus- 
gesandt, auf die 90% der Individuen des Materials antworte- 
ten und 60% auf die Aufforderune hin sich zu einer Unter 
suchung personlich einzufinden, Folge leisteten. Die Unter 
suchung umfasste diesmal Feststellung des Gewichtes und der 
Kérperliinge sowie Anlegung der Pirquetschen Probe. Der 
totale Infektionsprozentwert war ungefiihr derselbe wie vor 5 
Jahren. Dies beruhte z. T. darauf, dass die in den Jahren 
1927—29 pirquetpositiven Kinder jetzt bei der Nachunter- 
suchune nicht weniger als zu einem Drittel bis zur Hiilfte 
eine negative Reaktion aufwiesen. In der positiven Gruppe 
hatten 3 Kinder (2 Knaben und 1 Miidchen) und in der ne- 
gativen Gruppe 15 Kinder (8 Knaben und 7 Miidchen) eine 


Lungentuberkulose bekommen. Marrisson iiussert sich hier 
iiber wie folgt: »Von je 10 und 8 Fiillen unter Knaben und 
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Miidchen entfallen nur 2 bzw. 1 auf die vorher Pirquetpositi- 
ven, die Erkrankungsfrequenz ist also bei den Pirquetnega- 
tiven 5—8 mal grésser». Marrisson kommt auf Grund dieser 
Beobachtung zur Anschauung, dass die pirquetpositiven Kin- 
der ein Schutzmittel besitzen miissen, das den pirquetnegativen 
fehlt. 6 der erkrankten Kinder waren an Tuberkulose gestor- 
ben, und zwar 5 in der negativen und 1 in der positiven 
Gruppe.  Zusammenfassend iiussert sich Marrisson dahin- 
gehend, dass die pirquetpositiven Kinder im allgemeinen fiir 
tuberkulése Erkrankungen im weiteren Verlauf ihres Lebens 
weniger ausgesetzt sind als die pirquetnegativen, hiilt es aber 
auch fiir wahrscheinlich, dass die jetzt, d. h. zur Zeit der Nach- 
untersuchung, positiv reagierenden Individuen allmiihlich ihre 
Immunitiit verlieren kénnen und dass sie dann wahrschein- 
lich auf eine Neuinfektion in gleicher Weise wie die vorher 
nicht Infizierten reagieren werden. 

Lioyp und Macpnuerrson nahmen 1933 eine Nachunter- 
suchung bei TOO Kindern im Alter bis 15 Jahren vor, die 
1'/.—2 Jahre friiher mit der Pirquetschen oder Mantouxschen 
Methode vepriift worden waren. Das urspriingliche Material 
bestand aus 1220 Kindern. Von den 700 die zur Nachunter- 
suchune sich einfanden, hatten 300 positiv und 397 negativ 
reagiert bei der ersten Untersuchung. Die Nachuntersuchung 
wurde mit der Mantouxschen Methode mit verschiedenen Tu- 
berkulinmengen vorgenommen. %6 % der bereits friiher positiv 
reagierenden Individuen reagierten nun bei der Nachunter- 
suchung ebenfalls positiv und es zeigte sich, dass die Reak- 
tionen diesmal eine Tendenz aufwiesen bei stiirkeren Verdiin- 
nungen des Tuberkulins (geringere Tuberkulinmengen) als bei 
der vorhergehenden Untersuchung aufzutreten. Bei 54 der an- 
liisslich der ersten Untersuchung negativ reagierenden Indi- 
viduen war die Reaktion umgeschlagen und war nun positiv. 
Bei 23 dieser 54 Kinder war es méglich Angaben iiber Krank 
heiten in der “wischenzeit zu erhalten; es fand sich jedoch 
keine fiir Tuberkulose besonders charakteristische vor (Pneu- 
monie, Bronchitis, Untergewicht, Masern u. s. w.) ausser in 
einem Fall, bei dem ein tuberkuléser Abszess am Halse auf- 


r 
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getreten war. Bei den iibrigen 31 Kindern hatte die primiire 
Infektion zu keinerlei Stérung gefiihrt, die von den Eltern 
beobachtet worden wiire. Keines der bei der ersten Unter- 
suchune gesunden Kinder hatte wiihrend der Beobachtungs- 
zeit eine klinische Tuberkulose bekommen, abgesehen von dem 
eben erwiihnten Fall. 

Austrian nachuntersuchte im Jahre 1920 557 Kinder von 
einer Tuberkulosepoliklinik, die 5 Jahre vorher mit der Pir- 
quetschen Methode gepriift worden sind. Bei der ersten 
Priifung 1915 zeigten 169 Kinder eine positive Pirquetreak- 
tion, ohne klinisch nachweisbaren Herd und 107 Kinder rea- 
gierten negativ und waren gesund. 124 von den 557 Kindern 
konnten 1920 erneut tuberkulingepriift werden nach der Me 
thode von Pirquet. Dabei ergab sich, dass bei 10 der friiher 
positiven, gesunden Kindern die Reaktion diesmal negativ 
war; bei 7 von diesen 10 Kindern war die Reaktion auch 
1923 negativ (Pirquetprobe, einmal ausgefiihrt, Skarifikations 
methode, abgelesen nach 24 und 48 Stunden). Hines der 1915 
gesunden aber pirquetpositiven Kinder war 1920 an taberku- 
léiser Meningitis gestorben. Andere Todes- oder Krankheits- 
fiille an Tuberkulose werden nicht erwiihnt. 

Isacer verOffentlichte 1915 seine Erfahrungen iiber Morbi 
ditiit an Tuberkulose und anderen Krankheiten bei einer 
Gruppe von Knaben, die in einer Erziehungsanstalt in Diine- 
mark untergebracht waren und jiihrlich tuberkulingepriift 
wurden. Das Kintrittsalter der Knaben war in der Regel 10 
12 Jahre, das Austrittsalter etwa 14—15 Jahre. 98 positiv 
reagierende und 111 negativ reagierende Kinder wurden |—5 
Jahre (nur die Minderzahl von ihnen liinger als 5 Jahre) beob 
achtet. Ks trat kein Tuberkulosefall auf. In der positiv 
reagierenden Gruppe lag eine durehschnittlich gréssere Mor- 
biditiit. vor, die sich jedoch nicht auf fiir Tuberkulose charak- 
teristische Krankheiten bezog. Es konnte festgestellt werden, 
dass von den 111 negativ reagierenden Kindern 5 % wiihrend 
des Aufenthaltes in der Anstalt positiv geworden sind, doch 
konnten bei ihnen keine sicheren tuberkulésen Erkrankungen 


nachgewiesen werden. 
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Die bisher besprochenen Untersuchungen haben alle be- 
zweckt, die Hiiufigkeit tuberkuléser Erkrankungen im weiteren 
Verlauf bei zwei Gruppen von Kindern, niimlich einer auf 
Tuberkulin positiv und einer negativ reagierenden Gruppe, die 
parallel beobachtet wurden, zu ermitteln. Eine verhiiltnis- 
miissig gréssere Anzahl von Forschern hat entsprechende Frage- 
stellungen bei Erwachsenen untersucht, wobei Tuberkulinunter- 
suchungen bei jungen, erwachsenen Menschen vorgenommen 
wurden, die Untersuchten wurden dann eine gewisse Zeit hin- 
durch beobachtet, und zwar unter besonderer Beriicksichtigung 
der Tuberkulosefrequenz. Da diese Untersuchungen nahe mit 
den Problemen zusammenhiingen, die in der vorliegenden Ar- 
beit behandelt werden, soll iiber sie eine Ubersicht gegeben 
werden. 

Franz, ein Osterreichischer Militiirarzt, untersuchte wiihrend 
der Jahre 1901—02 in Wien 1 002 Soldaten eines bosnischen 
Infanterieregimentes mit Hilfe subeutaner Tuberkulinzufiihrung 
(l1—3 mg). Hierbei reagierten 575 positiv och 427 negativ. 
Nur vollkommen gesunde 21—25-jiihrige Miinner wurden zur 
Untersuchung herangezogen, Soldaten bei denen auch nur der 
geringste Verdacht auf Tuberkulose bestand, wurden nicht 
tuberkulingepriift. Nach 3jihriger Dienstzeit waren in der 
positiv reagierenden Gruppe 34 an manifester Tuberkulose (der 
Lungen, Driisen, sonstigen Organe — Pleuritis wurde nicht 
mitgerechnet) erkrankt und in der negativen Gruppe 12. 14 
der Erkrankten der positiven und 7 der negativen Gruppe sind 
gestorben. Pleuritis kam bei 11 Fiillen der positiven und 20 
der negativen Gruppe vor. Im Verlauf weiterer 3—4 Jahre 
(in welcher Zeit nur Angaben iiber »ausgesprochene 'Tuberku- 
lose» mitgerechnet werden konnten und die Fille z. 'T. von 
anderen Arzten beobachtet wurden) sind in der positiven Gruppe 
12 und in der negativen 6 manifeste Tuberkulosefiille aufge 
treten. Insgesamt traten also wiihrend einer 6—7jiihrigen 
Beobachtungszeit bei 575 positiv reagierenden Soldaten 46 und 
bei 427 negativ reagierenden 18 Tuberkulosefiille auf. Franz 
bemerkt auch, dass von den 18 Erkrankten der negativen Gruppe 


bei 12 die Krankheit bereits nach 3 Beobachtungsjahren auf- 
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getreten ist (3 Fille von Miliartuberkulose, die itibrigen schlei 
chende Formen). 

Zu teilweise gegensiitzlichen Resultaten ist der Norwege 
ANDERSEN gekommen, der in den Jahren 1908—11 144 Zoe 
linge einer norwegischen Unteroffiziersschule tuberkulingepriift 
hat. Er hat bei jedem Untersuchten die kutane und die kon- 
junktivale Probe ausgefiihrt und fand auf diese Weise 65 po 
sitiv reagierende (== 45%). In 3 Jahren stieg der durch die 
Tuberkulinreaktion nachweisbare Prozentsatz an Infizierten 
bis 85%. ANDERSEN nimmt an, dass hierbei méglicherweise 
die Sensibilisierungsverhiiltnisse eine Rolle spielten. 3 der 
Kleven erkrankten wiihrend der Beobachtungszeit an Lungen- 
tuberkulose. Die Krankheit hatte bei zweien einen akuten und 
bei einem einen chronischeren Verlauf. Die chronische Form 
trat bei einem Zoégling auf, der bei der Aufnahme in die Schule 
kutan und konjunktival positiv reagiert hat, die akute Form 
traf zwei Zoglinge, die beim Kintritt negativ reagierten. An 
DERSEN hilt es auf Grund dessen fiir denkbar, »dass die grésste 
Gefahr fiir manifeste Tuberkulose gerade bei der Gruppe liegt, 
die negativ reagiert, mit Tuberkulose nicht in Beriihrung ge 
wesen ist und keine Selbstimmunisierung gegen die Krankheit 
durchgemacht. hat. 

1927 veréffentlichte Hrimprck (40) das erste Mal die Er- 
vebnisse seiner Untersuchungen, die er bei Schwesternschiilerin 
nen, die ihre Ausbildung in den 3 vorhergehenden Jahren in 
Ullevaals sjukhus in Oslo begonnen haben, vorgenommen hat. 
Bereits damals glaubte Hrimprck in der Lage zu sein, fest 
stellen zu kénnen, dass bei den Sehiilerinnen zu Beginn ihrer 
Dienstzeit ungefiihr gleichviel pirquetnegative wie positive In- 
dividuen vorhanden waren und dass die negativ reagierenden 
wiihrend der Ausbildungszeit in grésserem Ausmass tuberku 
losen Krkrankungen zum Opfer fielen als die positiv reagieren 
den. Auf Grund dessen stellt er fest, dass eine negative 
Pirquetreaktion mit einer Kmpfiinglichkeit fiir und eine posi 
tive mit einer Resistenz gegen Tuberkulose verbunden zu sein 
scheint. Seitdem hat Heimprck sein Material bedeutend ver 
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grossert und seine Anschauungen iiber die einschligigen Pro- 
bleme in zahlreichen Arbeiten niedergelegt. 

Hemeberck (43) konnte 1928 das Resultat von Pirquetprii 
fungen bei mehr als 3000 Individuen (spiiter wurde dieses 
Material auf das Doppelte erhédht), die 3 verschiedenen Be 
volkerungsgruppen angehérten, und zwar der Landbevolkerung 
eines isolierten Bergtales in Norwegen, der Arbeiterklasse der 
Stadt Oslo und der Biirgerklasse derselben Stadt, ver6ffent- 
lichen. Die Untersuchungen ergaben, dass in siimtlichen Be- 
vélkerungsgruppen nur eine Minoritiit als Kind (erste Infek- 
tionsperiode) und die Majoritiit erst im Alter von 15—20 Jahren 
(zweite Infektionsperiode) tuberkuloseinfiziert wird. Ferner 
zeigte Hremmprck, dass die Morbiditiit an Tuberkulose in den 
verschiedenen Altersgruppen der Bevélkerung Oslos (Morbidi- 
tiitskurve erhalten aus der Anzahl im Jahre 1926 neu ange- 
meldeter Tuberkulosefiille in der Stadt) bis zum Alter von 30 
Jahren parallel mit der Infektionskurve der Bevélkerung ver- 
liuft, also wenig Krankheitsfiille vor dem Alter von 15 Jahren 
und schnelles Ansteigen der Frequenz nach diesem Alter. Hrim- 
BECK vergleicht mit diesem Resultat die Ergebnisse bei den 
Schwesternschiilerinnen und glaubt, dass die Untersuchung 
zeigt, dass tuberkulésen Krankheiten des erwachsenen 
Alters gewoéhnlich von einer soeben stattgefundenen Primiir 
infektion in der zweiten Infektionsperiode herriihren und nicht, 
wie man geglaubt hat, von einer latenten Infektion der Kinder 
jahre. Im Gegenteil gewiihrt eine benigne latente Tuberkulose 
infektion der Kinderjahre einen zuverliissigen Schutz gegen 
Tuberkulose im erwachsenen Alter.» 

1929 beschiiftigt sich Herimenck (44, 45) mit dem Friih- 
infiltrat. Die Sehwesternschilerinnen, die beim Hintritt in 
das Krankenhaus im Sommer 1927 eine negative Pirquetreak- 
tion aufgewiesen hatten, und zwar 57 Individuen, wurden alle 
vor Beginn ihrer Ausbildung réntgenphotographiert. Von 
diesen 57 Individuen sind im Jahre 1929 9 an Tuberkulose 
erkrankt und von diesen 9 konnte Hrimprck bei 3 nun das 
Vorhandensein eines Lungeninfiltrates voin Typ des Friihin- 


filtrates nachweisen. In dieser Beobachtung erblickt Hrmmprck 


26 GILLIS HERLITZ 


eine Stiitze fiir die Auffassung, dass die Infektion in der Kind 
heit selten Ursache der jungendlichen tuberkulésen Erkrankungen 
ist. Diese werden indessen oft auf die im jugendlichen Alter 
erworbene Infektion zuriickgefiihrt. © Die Infektion setzt sich 
in den Lungen fest und fiihrt oft unmittelbar zu einem Friih- 
infiltrat. Kine Form dieser Primiirinfiltrate ist das subclavi 
euliire Friihinfiltrat.» 

1930 konnte HetmBeck (47) nachweisen, dass die Mehrzahl 
der Schiilerinnen, die ihre Dienstzeit bei Vorliegen einer 
negativen Pirquetreaktion begonnen haben, an Tuberkulose, 
und zwar tritt diese bereits im ersten Jahr ihrer Ausbildungs 
zeit ein, erkranken. Auf Grund der Erfahrungen, die Heim 
BbecK tiber das hierhergehérige Problem gewonnen hat, iiussert 
er sich wie folgt: »The old and prevailing theory of the tuber- 
culous infection is wrong. The tuberculous infection strikes 
only a minority during childhood, the first period of infection, 
of homelife. The great and general infection does not take 
place until the years of youth, starting at first in the labouring 
class, later in the middle class. This is the second period of 
infection, of worklife. The tuberculous diseases are not results 
of latent infections, but generally the immediate effect of the 
prime infection 

1931—1932 hat Heimpeck in einigen Arbeiten (48, 49, 50, 
D1, 52, 55) die Ergebnisse einiger Jahre iiber Versuche mit 
subcutaner BCG.-Vaccination bei Schwesternschiilerinnen mit 
negativer Pirquetreaktion veréffentlicht. Er konnte zeigen, 
dass bei diesen durch die Vaccination das Risiko an Tuber- 
kulose zu erkranken vermindert wird und betont, gestiitzt auf 
seine Erfahrungen, dass, wenn die Pirquetreaktion nach der 
ersten Vaccination nicht positiv wird, man dann revaccinieren 
soll, und zwar so lange bis die Allergie eintritt. Nur auf Grund 
eines solchen Vorgehens kann ein voller Effekt erzielt werden. 

(54, 56) berichtet 1933 iiber sein eesamtes Ma- 
terial, das wie folet zusammengesetzt ist: 

Von 1129 Krankenschwesternschiilerinnen im Alter von etwa 
20 Jahren, die ihre dreijiihrige Ausbildungszeit am Ullevaals 
Krankenhaus in Oslo wiihrend der Jahre 1924—1932 begonnen 
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haben, waren 48% beim Kintritt ins Krankenhaus zur Auf- 
nahme ihres Dienstes pirquet-positiv und 52 % pirquet-negativ. 
Die Pirquetsche Probe wurde mit der Skarifikationsmethode 
ohne Kontrollen, mit gleichen Mengen humanem und bovinem 
Tuberkulin ausgefiihrt und nach ein, zwei und drei Tagen 
abgelesen (siehe Hrimpeck 40, 42). War die Reaktion hierbei 
negativ oder zweifelhaft, so wurde sie wiederholt und erneut 
wihrend 3 Tagen kontrolliert. War die Reaktion bei der 
Wiederholung auch negativ, so wurde der Fall als pirquet- 
negativ gerechnet. 30—40 % der Krankenhausbelegung besteht 
aus Tuberkulésen und alle Schiilerinnen nehmen an der Pflege 
dieser Patienten teil. Kin Teil der pirquetnegativen Schwestern 
wurde fiir BCG-Impfung ausgewiihlt, wonach 496 pirquet- 
positive und 266 pirquetnegative Schiilerinnen verblieben, die 
parallel beobachtet wurden. Die Beobachtungszeit betrug héch- 
stens 9 '/2, mindestens | '/2, durchschnittlich 5 '/2 Jahre. Wiih- 
rend der Ausbildungszeit sind alle urspriinglich pirquetnegativen 
Schiilerinnen pirquetpositiv geworden. In der negativ reagie- 
renden Gruppe sind 94 (35%) an Tuberkulose erkrankt und 
von denen 10 gestorben. In der positiv reagierenden Gruppe 
erkrankten 24 (5%) und kein Fall starb. Die tuberkulésen 
Krankheiten verteilen sich bei den erkrankten Fiillen, wie 
folet (die Nomenklatur von Hremprtck wurde beibehalten): 


Pirquet Pirquet 4 
Eryth. nodos., The. pulm. . ...... =.=... (1 gestorben 
Pleuritis, Infectio pulmon.. ......2..2.. 8 
inf. pulm. (Che. gland. « 
Tubereulosis pulmonum . . . . . . 16 (6 gestorben 9 
Caries costae, Inf. pulmon. ......4.... 


Summe 94 (gest. 10 24 
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Spiiter komplettierte Hrmmpeck diese Resultate durch eine 
Nachuntersuchung, die er nach durchschnittlich 4 Jahren bei 
1223 pirquetpositiven und 1631 pirquetnegativen Individuen, 
die verschiedenen Altersgruppen und Gesellschaftsklassen in 
Oslo angehérten, vorgenommen hat. Dabei zeigte es sich, dass 
in der positiv reagierenden Gruppe 19 (1.5 %) Erkrankungen 
an Tuberkulose vorkamen mit 3 Todesfiillen und in der negativ 
reagierenden 61 Erkrankungen mit ebenfalls 3 Todesfiillen. 
Mit Hilfe der von ihm aufgestellten Infektionskurven von Oslo 
nimmt Herimpeck an, dass 20% der negativ reagierenden In- 
dividuen wiihrend der Beobachtungszeit positiv geworden sind; 
er bestiirkt diese Annahme durch 250 persénlich vorgenommene 
Kontrollpriifungen. Auf diese Weise kann Heimpeck berech- 
nen, dass von der ganzen urspriinglich pirquetnegativen Gruppe 
ungefiihr 300 Individuen zur Zeit der Nachuntersuchung pirquet- 
positiv sein miissen und wenn man die 61 Krankheitsfille zu 
dieser Zahl in Relation setzt, so ergibt sich, dass die Morbiditiit 
dieser Gruppe 20% betriigt, gegen 1.5% bei der positiv rea- 
gierenden Gruppe. Bei den Individuen, die zur Zeit der letzten 
negativ ausgefallenen Pirquetpriifung tber 15 Jahre alt waren, 
war die Morbiditiit 5mal so gross als bei denen, die zu dieser 
Zeit unter 15 Jahre alt waren. HemmBerck referiert dann seine 
bereits friiher erwiihnten Resultate bei BCG-geimpften Schiile- 
rinnen und kommt dann zu den folgenden Schlussfolgerungen: 

»Tuberkulose infiziert gewohnlich die Minoritiit im Kindes 
alter, die Majoritiit spiiter. 

Tuberkulosekrankheiten sind gewé6hnlich subprimiir. 

Tuberkuloseallergie ist Tuberkuloseimmunitiit, einerlei ob 


sie von Tbe. oder BCG hervorgerufen ist.» ' 


' In diesem Jahr veréffentlichte HEIMBECK (Zbl. f. die ges. Thk.forschung 
15, 537 (1937) eine neue UChersicht iiber seine Untersuchungen bei Schwestern 
schiilerinnen. Die Beobachtungszeit ist nun 3'/2 Jahr linger und das Mate 
rial etwas erweitert. Im Jahre 1933 beschriebenen Material ist in den Jahren 
1933—37 in der negativen Gruppe kein neuer Krankheitsfall aufgetreten, 
hingegen | Fall in der positiven Gruppe. In der negativen Gruppe kam 
cin weiterer Todesfall vor. HEIMBECK findet, dass bei Schwesternschilerinnen 


die Tuberkulosegefiihrdung bedeutend grésser, als bei der weiblichen Be- 


—"I 
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Heimpecks Untersuchungen haben bereits ein bedeutendes 
Interesse gewonnen; die alte Frage der exo- oder endogenen 
Reinfektion wurde durch sie ganz umgeworfen und das Pro- 
blem der Lungentuberkulose der Erwachsenen in ganz neues 
Licht geriickt. Indessen wurden von verschiedenen Autoren 
vegen die Untersuchungen und Schlussfolgerungen von Heim- 
Kinwiinde erhoben. Die wichtigsten Kinwiinde  sollen 
hier so weit sie fiir die vorliegende Arbeit von Interesse sind 
angefiihrt werden, und zwar in der Reihenfolge ihres  Er- 
scheinens. 

Wauueren (101, 102) ist der Ansicht, dass Hrimpreck die 
Tuberkulinpriifungen nicht mit zufriedenstellender Methodik 
ausgefiihrt hat. Bei Anwendung der Intrakutanreaktion wiiren 
in der positiven Gruppe eine um etwa 10 % héhere Anzahl von 
Individuen zu erwarten gewesen. Ferner ist WaLuGren der 
Ansicht, dass Hreimpeck Unrecht hat, wenn er behauptet, dass 
die Lungentuberkulose des Erwachsenen immer auf Grund 
einer exogenen Infektion entsteht, wenn er auch zahlreiche 
Beweise dafiir beibringen konnte, dass die Lungentuberkulose 
auf diese Weise entstehen kann. 

Brereman (13) kritisiert ebenfalls die Methodik der Tuber- 
kulinpriifung. Ausserdem hebt er hervor, dass bei der Ex 
position der Individuen des Materials von Hrimprck besondere 
Verhiiltnisse vorlagen, da die nicht von Anfang an immuni- 
sierten Schiilerinnen einer besonders heftigen Infektion aus- 
vesetzt wurden. Brraman warnt deswegen vor zu weit gehen- 
den Schlussfolgerungen. 

HampBureer (35) hebt hervor, dass ein pirquetnegatives 
Individuum nicht ohne weiteres als tuberkulosefrei betrachtet 
werden kann und da Heimpeck keine Intrakutanpriifungen 
vorgenommen hat, ist es méglich, dass sich unter den negativ 
Reagierenden Individuen verborgen haben, die bereits infiziert 
waren und trotzdem nicht reagierten. HampBurGer fiihrt auch 
eine weitere Ursache der herabgesetzten Tuberkulinempfind- 
volkerung von Oslo im allgemeinen, ist. Dies gilt sowohl fiir die pirquet 
positive als auch fiir die pirquetnegative Gruppe, fiir die letztere doch in 


allerhéchstem Mass. 
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lichkeit an, an der Hetmpbeck vorbeigegangen ist, niimlich die 
Tatsache, dass wenn eine inaktiv tuberkulése Person liingere 
Zeit keiner Reinfektion ausgesetzt war, so reagiert sie oft erst 
auf eine wiederholte Pirquet- oder die Intrakutanpriifung. Ham- 
BURGER meint auch, dass die Méglichkeit, dass pirquetnegative 
aber bereits infizierte Individuen eine gréssere Neigung haben 
an Tuberkulose zu erkranken (/asthenische Hypergie») als 
pirquetpositive, nicht ganz vernachliissigt werden kann. Hin 
solches Verhalten ist @ewiss nicht bewiesen, nach der Ansicht 
von HamBuraer aber ganz gut begriindet. Kr erwiihnt auch 
die Tatsache, dass masernkranke Kinder pirquetnegativ sind, 
trotzdem aber bei der subkutanen Kinspritzung von 1 mg 
Tuberkulin positiv reagieren kénnen und nach Ablauf der 
Masern eine erhéhte Bereitschaft zur Tuberkuloseerkrankung 
im Sinne einer Exacerbation alter Tuberkuloseherde aufweisen. 
Prrquer selbst hat zur Erkliirung von Tuberkuloseerkrankungen 
auch anergische, richtiger hypergische Perioden als Vorliiufer 
von manchen tuberkulésen Erkrankungen angenommen. Ham- 
BURGER sieht die Ergebnisse von Hrimprck wegen der mangel 
haften Methodik als zweideutig an. 

Dinrt fragt nach den Krankengeschichten der erkrankten 
Schiilerinnen, um die Art ihrer Lungentuberkulose beurteilen 
zu kénnen. Da Heimercx iiber das klinische Bild nirgends 
etwas erwiihnt, nimmt Direr. an, dass zwischen den Schiilerin 
nen, die an Tuberkulose erkrankten, auch solche vorhanden 
waren, die die tertiiire, also die Spiitform, der Lungentuber- 
kulose aufgewiesen haben und somit wahrscheinlich bereits 
friiher infiziert waren. Dier. hebt auch hervor, dass gerade 
Phthisiskandidaten gar nicht selten hypergisch sind. 

Arpore ius (5) ist der Ansicht, dass die Morbiditiitswerte 
der positiv und negativ reagierenden Schwesternschiilerinnen 
nicht ohne weiteres vergleichbar sind. Die Primiirinfektion 
bei den letzteren hat in der Regel eine gute Prognose und um 
die Frage, die hier wesentlich ist, niimlich wie viele Individuen 
der beiden Gruppen eine chronische Tuberkulose bekommen, 


zu entscheiden, ist eine lingere Beobachtungszeit notwendig. 


Die Behauptung » Tuberkuloseallergie ist Tuberkuloseimmunitiit 
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stimmt nach der Ansicht von Arsoretius nicht mit der Tat- 
suche iiberein, dass in der positiv reagierenden Gruppe des 
Materials von zahlreiche Fille von Tuberkulose vor- 
gekommen sind. 

Veranlasst durch die Mitteilungen von Hrimpeck wurden 
von anderer Seite in den nordischen Liindern einige Arbeiten 
in der Absicht ausgefiihrt, die Tuberkulosegefiihrdung der 
Schwesternschiilerinnen zu ermitteln. Brecus- 
Wirrzen ferner Jaconson kamen hierbei auf 
Grund eines mehr oder minder unvollstiindigen Materials zu 
Schlussfolgerungen, die manchmal die Ergebnisse von Herim- 
BECK Zu stiitzen scheinen, manchmal aber ihnen widersprechen. 
Die vollstiindigsten Untersuchungen in diesem Zusammenhang 
wurden von Krisrenson (66, 67) ausgefiihrt. Krisrenson (67) 
beobachtete u. a. 126 Schwesternschiilerinnen des Akademischen 
Krankenhauses in Uppsala, durchsehnittlich 3 Jahre lang. hin- 
sichtlich der Frequenz tuberkuléser Erkrankungen bei den 
tuberkulinpositiven bzw. tuberkulinnegativen. Er _ veréffent- 
lichte seine Ergebnisse 1933. Die Untersuchung scheint er- 
geben zu haben, dass die Schiilerinnen, welche zu Beginn der 
Beobachtungszeit eine positive Pirquetreaktion aufgewiesen 
haben, wiihrend ihrer Dienstzeit eine geringere Tuberkulose- 
morbiditiit als die Schiilerinnen aufgezeigt haben, die zu Beginn 
der Beobachtungszeit pirquetnegativ waren. So gut wie alle 
der Pirquetnegativen (24%) wurden wiihrend des dreijiihrigen 
Krankenhausdienstes pirquetpositiv. 

Kine Untersuchung mit teilweise der gleichen Planlegung 
wie bei Heimperck, hat Arsorenius (4) in den Jahren 1927—29 
bei schwedischen Soldaten im Alter von 20—22 Jahren in 
Stockholm vorgenommen. Diese wurden bei Eintritt in die 
Wehrpflicht mit der Methode von Mantoux (0.1—1 mg Tuber- 
kulin) gepriift. Die Reaktion wurde nach 48 Stunden abgelesen 
und beim negativen Ausfall bei allen, bis auf eine Minderzahl, 
wiederholt. Von 3288 Soldaten reagierten 2475 (ca 75 %) 
positiv. In der negativen Gruppe trat wiihrend der Dienstzeit, 
die 4—6 Monate umfasste, kein Fall von sicherer Lungen- 
tuberkulose, hingegen wenigstens 5 Fille von Erythema nodosum 
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und Pleuritis auf. In der positiven Gruppe traten wiihrend 
der gleichen Beobachtungszeit mindestens 5 Fiille von Lungen- 
tuberkulose und 1 Pleuritisfall auf. Ungefiihr 12 % der ur 
spriinglich negativen wurden wiihrend der Beobachtungszeit 
mantoux positiv. 

Hecxscuer veroéffentlichte 1931 das Ereebnis einer Unter- 
suchune, die bei diinischen Rekruten iibereinstimmend mit der 
von ArRBOoRELIUS ausgefiihrt wurde. 8 O05 Rekruten wurden mit 
Tuberkulin gepriift (Pirquet, Skarifikationsmethode, Ablesung 
nach 24 Stunden), und zwar erst beim Eintritt und spiiter nach 
Ablauf einer 4monatigen Dienstzeit bei der Entlassung. 34.4% 
reagierten bei beiden Priifungen positiv, 7.1% positiv bei der 
ersten und negativ bei der zweiten, 13.4 % negativ bei der 
ersten und positiv bei der zweiten Priifung und schliesslich 
45% reagierten negativ bei beiden Priifungen. Wiihrend der 
Beobachtungszeit traten an tuberkulésen oder tuberkulosever- 
diichtigen Erkrankungen nur 3 Fiille von Pleuritis auf, und 
zwar 2 in der Gruppe, die beidesmal pirquetpositiv war und 
1 Fall in der Gruppe die beidesmal negativ war. 

Das South African Institute for Medical Research ver 
Offentlichte 1932 (17) einige Resultate von Tuberkulinpriifungen, 
die bei eingeborenen Arbeitern in den Goldgruben von Trans 
vaal vorgenommen wurden. Wiihrend der Jahre 1928—30 
wurden 94000 Grubenarbeiter, hauptsiichlich im Alter von 
25—40 Jahren nach Mantoux mit 1/50 mg Tuberkulin gepriift. 
Hierbei reagierten 61000 positiv und 33 000 negativ. Von 
den positiv Reagierenden erkrankten spiiter 452 (ca 0.74 %) und 
von den negativen 114 (ea 0.35 %) an Tuberkulose wiihrend 
der oben genannten Jahre. Je stiirker positiv die Tuberkulin 
reaktion war, desto grésser war auch die Neigung an Tuber 
kulose zu erkranken. Die »septikiimischen» Tuberkuloseformen 
kamen bei 4-5 % aller Tuberkulosefiille der positiven Gruppe 
und bei 24% derer der negativen Gruppe vor. Die Fiille von 
chronischer Lungentuberkulose waren so gut wie alle mit einer 
Silikose vergesellschaftet. » From the point of view of resistance 
to infection, any allergy at all puts the Native in a worse 
position than does no allergy, and the higher his allergy the 


worse his position». 
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Nachuntersuchungen bei tuberkulinpositiven, gesunden Kin- 

dern, ohne Kontrollmaterial von negativ reagierenden Kindern, 
wurden, zumindest fiir die niedrigsten Altersklassen, von ver- 
schiedenen Untersuchern ausgefiihrt. Die pessimistischen An 
sichten, die friihere Autoren gemiiss den damaligen Moéelich 
keiten iiber das spiitere Schicksal in den ersten zwei Lebens- 
jahren tuberkuloseintizierter Kinder geiiussert haben, sind spiiter 
oft widerlegt worden und dies wurde sogar nach Ener. zu 
einem vielgeliebten Sport». Uber iiltere Kinder liegen nur 
spiirliche Untersuchungen vor. Von den _ hierhergehérenden 
Arbeiten der letzten Jahre sollen hier die angefiihrt werden, 
die ein grésseres Material oder alle Perioden des Kinderalters 
umfassen. 

GasuL stellte im Jahre 1929 bei 825 Kindern der Pirquet’- 
schen Klinik in Wien, die im Alter von 4 Monaten—2 '/s Jahren 
eine positive Pirquetreaktion aufgewiesen hatten, Nachunter- 
suchungen an. 404 konnten weiter verfolet werden. Von 
diesen hatten 342 bei der ersten Untersuchung keine anderen 
Tuberkulosezeichen als eine Hilusaffektion aufgewiesen. Nur 
11 dieser 342 Kinder sind nach 1—%8 Jahren an Tuberkulose 
gestorben. 

Kyer-Prerersen und Ostrenrenp haben 1930 293 Kinder 
in Kopenhagen, die alle im Alter von weniger als 3 Jahren 
eine positive Pirquetreaktion aufgewiesen haben, nach 5—22 
Jahren nachuntersucht. 45 dieser Kinder waren an Tuberkulose 
vestorben, so gut wie alle vor dem 5. Lebensjahr. Die iiber- 
wiegende Mehrzahl der Todesfiille ist im Alter von 1—3 Jahren 
eingetroffen. 

Lunpquist fand bei einer Nachuntersuchung von 346 Kin 
dern, die 10—20 Jahre friiher tuberkulinpositiv waren und wegen 
einer Bronchialdriisentuberkulose (bei der Mehrzahl von ihnen 
konnte réntgenologisch eine perihiliire Infiltrierung festgestellt 
werden) in ein Sanatorium aufgenommen worden waren, dass 
1% wiihrend der Beobachtungszeit an Tuberkulose gestorben 
waren. Die iibrigen lebten, ausser 9 Kindern, die an anderen 
Krankheiten gestorben waren. Von den 319 iiberlebenden 
Kindern konnten von 195 genaue Angaben iiber ihren Gesund- 


3—37282. Acta pediatrica Vol. XIX. Supplementum II. 
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heitszustand erhalten werden und von diesen fanden sich 151 
zu einer Nachuntersuchung ein. Hierbei zeigten 3 eine aktive 
Lungentuberkulose und 4 fiir Lungentuberkulose verdiichtige 
Symptome. Die itibrigen waren gesund. 

Weintrrkaus verfolete das Schicksal von 1046 Kindern, im 
Alter von 1—15 Jahren, die auf 0.1 mg Tuberkulin intrakutan 
positiv reagierten und auf der Réntgenplatte keine anderen 
tuberkulésen Lungenveriinderungen als die des Primiirkomplexes 
aufwiesen. Nach '/2—5 Jahren fand er bei 11 Fiillen eine 
Lungentuberkulose vom EKrwachsenentypus. Alle diese Fiille 
gehérten dem Teil des Materials an (ungefiihr die Hiilfte des 
Gesamtmaterials), von dem man wusste, dass er mit bekannten 
Killen von Lungentuberkulose in intimem Kontakt stand. 

Srewarr sah bei 36 Kindern im Alter von 5-17 Jahren 
innerhalb von 1-—-10 Jahren (Mittelwert 3 '/2—4 Jahre) nachdem 
bei ihnen eine positive 'Tuberkulinreaktion festgestellt wurde 
und die Réntgenplatte nicht mehr als den Primiirkomplex auf 
vewiesen hat, eine Phthise entstehen. Diese 36 Fille machten 
die Hiilfte aller Lungentuberkulosefiille aus, die bei einer Gruppe 
von 10000 Kindern aus Minneapolis, die hinsichtlich Tuber 
kulose untersucht wurden, beobachtet worden sind. 

THORNELL machte 1935 bei 10 Kindern, die in der Pubertiit 
an Phthise erkrankt waren, nachdem 5—10 Jahre friiher fest 
vestellt wurde, dass sie infiziert aber réntgenologisch frei von 


Lungentuberkulose waren, dieselben Beobachtungen. 


KAP. II. 
Das Material. 


Das Material der vorliegenden Untersuchung besteht aus 
1457 Kindern verschiedenen Lebensalters, die in der Kinder- 
klinik und -Poliklinik des Akademischen Krankenhauses zu 
Uppsala beobachtet wurden. Alle diese Kinder wurden wiihrend 
der Jahre 1913—1929 im Krankenhaus zum ersten Mal mit 
Tuberkulin geprift. Ungefiihr die Hiilfte der Kinder reagierte 
hierbei auf die Priifung nach Pirquet positiv, die andere Hiilfte 
negativ. Keines der Kinder wies bei der ersten Tuberkulin 
priifung Krankheitserscheinungen auf, die als Tuberkulose hiitten 
vedeutet werden kénnen, héchstens war die Tuberkulinreaktion 
positiv und es fanden sich bei der Réntgenuntersuchung evt. 
verdichtete Hilusschatten. Kine friihere irgendwie geartete 
tuberkulése Erkrankung war bei keinem der Kinder bekannt. 
Diese Kinder wurden dann wiihrend der Jahre 1934—1937 
nachuntersucht, wobei auf das Vorkommen tuberkuléser Krank- 
heitserscheinungen besonders geachtet wurde. kiirzeste 
Beobachtungszeit betrug 5, die liingste 23 Jahre, im Mittel- 
wert 13.4 Jahre. 

Uppsala ist eine Universitiitsstadt mit etwa 30000 Kin- 
wohnern und legt ungefiihr 70 km nérdlich von Stockholm. 
Die umgebende Landschaft, fiir die das Akademische Kranken- 
haus das Centralkrankenhaus darstellt, wird in der Hauptsache 
von einer bodenstiindigen Bauernbevélkerung von ungefiihr 
120000 Seelen diinn besiedelt. Die Tuberkulosesterblichkeit 
betrug in der Stadt und auf dem Land 1911—1920 1.65 °/oo 
und 1921—1930 1.22 °/oo. Wiihrend der Jahre 1913—1929 
wurden in der Kinderpoliklinik insgesamt 16 000 Kinder unter- 
sucht und in der Kinderklinik von 1915 (wo sie eréffnet wurde) 
bis 1929 5000 Kinder gepflegt. 
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Die Kinder, die mein Untersuchungsmaterial ausmachen, 
gehéren sowohl zur Stadt- als auch zur Landbevélkerung und 
stammen hauptsiichlich aus iirmeren Bevélkerungsschichten, 
besonders aus der Arbeiterklasse. 1151 (= 79 %) der Kinder 
waren bei der ersten Tuberkulinpriifung in der Stadt wohnhaft | 
und 306 (-- 21%) auf dem Lande. Bei 1251 (= 86 %) wurde 
die erste Tuberkulinpriifung in der Kinderpoliklinik und bei 206 
(.. 14%) wiihrend eines Klinikaufenthaltes in der Kinderklinik 
ausgefiihrt. Innerhalb der negativen und positiven Gruppe 
sind diese Kategorien ungefiihr gleich verteilt. 

Das Krankenmaterial der Poliklinik am Akademischen 
Krankenhaus ist von der gleichen Art, wie das von Kinder- 
polikliniken im allgemeinen. Diejenigen Kinder, die zu der 


vorliegenden Untersuchung aus dem Krankenmaterial der Poli 
klinik herangezogen wurden, wurden zum kleineren Teil des- 
wegen untersucht, weil in ihrem Heim oder ihrer Umgebung 
Tuberkulosefiille vorgekommen sind und der Rest der Kinder, 
der gréssere Teil, wegen voriibergehender Krankheiten von 
solcher Art, die die meisten Kinder durchzumachen pflegen. 
Unter den letzterwihnten Krankheiten war die akute Bronchitis 
entschieden vorherrschend (etwa 40%), hierauf folgen in der 
Hiiutigkeit leichte secundiire Aniimien, adenoide Vegetationen 
und hypertrophische Rachenmandeln, Asthenie, akute Magen- 
und Darmkrankheiten, rezidivierende Rachenaffektionen, Cy- 
stopyelitiden w. Bei denjenigen Kindern, bei denen die 
Turberkulinpriifung wiihrend des Aufenthaltes in der Kranken 
abteilung vorgenommen wurde, waren die Diagnosen: Akute 
Nephritis, Polyarthritis, Pneamonie, Bronchopneumonie, Cysto- 
pyelitis, Chorea, exanthematische Krankheiten u. s. w. 

Die verschiedenen Krankheiten waren in beiden Gruppen 
ungefiihr in gleicher Anzahl vertreten, so dass sich in dieser 


Hinsicht keinerlei Kinseitigkeit bei der Auswahl des Materials 
geltend machen kann. Keine dieser Krankheiten war von 
soleher Art beziiglich Dauer, Malignitiit, Foleekrankheiten u.s. w., 
dass man Anlass hiitte anzunehmen, dass nachdem sie wohl 
iiberstanden war und einige Jahre verlaufen waren, in der 
Folvezeit eine spezielle Rolle fiir die Entstehung tuberkuléser 
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Krankheiten bei dem betreffenden Kind gespielt hiitte. (Der 
Diabetes mellitus kann hierbei méglicherweise eine Ausnahme 
bilden; Diabetes lag bei 2 Fiillen in der positiven und bei 3 
Fiillen in der negativen Gruppe vor.) Masern lagen in keinem 
Falle vor. 

Bei so gut wie simtlichen Kindern wurden anliisslich der 
ersten Untersuchung und der ersten Tuberkulinpriifung Aus- 
kiinfte iiber das Vorkommen von Tuberkulose in der Familie 
oder Umgebung eingeholt. Ausserdem wurde eine vollstiindige 
Allgemeinuntersuchung, bestehend in Temperaturmessung, physi- 
kalischer Untersuchung von Lunge und Herz, Untersuchung 
der oberfliichlichen Lymphdriisen, Urinuntersuchung auf Kiweiss; 
Zucker u. s. w., in den meisten Fiillen Palpation des Bauches 
und Bestimmung des Gewichtes, vorgenommen. Bei 677 Fiillen 
wurde auch eine Réntgenaufnahme der Lungen in der Réontgen 
abteilung des Akademischen Krankenhauses angefertigt, und 
zwar begreiflicherweise hauptsiichlich bei pirquet-positiven 
Kindern (452 Fiille). Die Untersuchungen auf der Kranken- 
abteilung der Kinderklinik wurden unter Oberaufsicht des 
Klinikvorstandes von den planmiissigen Assistenten ausgefiihrt, 
die in der Regel auch das poliklinische Material untersucht 
haben. Die Untersuchungsergebnisse sind in Krankengeschichten, 
die fiir jedes Kind gefiihrt worden sind, aufgezeichnet. Die 
Tuberkulinpriifung wurde bei allen Fiillen nach der Methode 
von Pirquet ausgefiihrt: unverdiinntes Tuberkulin, Bohrmethode, 
Ablesune durch den Arzt nach 48 Stunden (bei 26 Fillen wurde 
die Ablesung erst nach 72 Stunden vorgenommen). In der 
Regel wurden am Unterarm des zu priifenden Kindes 3 Boh- 
rungen ausgefiihrt: Kine Bohrung durch einen Tropfen humanes, 
eine durch einen Tropfen bovines Tuberkulin und zwischen 
diesen beiden eine Kontrollbohrung (bei einem Teil der Fiille 
Glycerin-, bei den iibrigen Trockenkontrolle). Fiir die Be- 
zeichnung einer Reaktion als positiv wurde eine Infiltration 
(Papel) von mindestens 5 x 5 mm gefordert. Fiel die Priifung 
negativ aus, so wurde sie in der Regel nicht wiederholt. 
Bei nur 104 Fiillen (= 14%) mit negativer Reaktion wurde 


die Priifung nach ungefiihr einer Woche doch wiederholt. 
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Nur bei 8 Fiillen, die bei der ersten Priifung nicht reagierten, 
trat bei dieser wiederholten Priifung eine positive Reaktion 
auf. Die Tuberkulinreaktion wurde bei diesen Fiillen als 
positiv angesehen. 

Wenn die Untersuchung anliisslich der ersten Tuberkulin- 
prifung aufgezeigt hat, dass eine tiber den Primiirkomplex 
hinausgehende tuberkulése Erkrankung vorlag, wurde das be 
treffende Kind nicht in das Material aufgenommen. Kin Rént 
genbefund, der mebr als eine Hilusaffektion zeigte, war eben 
falls Anlass zur Ausschliessung des Falles. Ausserdem wurden 
Fille mit Krythema nodosum, Pleuritis, Tuberkulose der ober- 
fliichlichen Lymphdriisen oder der Haut ausgeschlossen. Dem- 
nach besteht die tuberkulinpositive Gruppe des Materials nur 
aus Kindern mit »okkulter Tuberkulose» im Sinne von Enaen, 
d. h. aus von tuberkulésen Krankheiten klinisch freien Kindern. 
Diese Gruppe umfasst insgesamt 724 Kinder, und zwar siimt 
liche Kinder, die wiihrend der Jahre 1913—1929 auf der Kinder- 
poliklinik untersucht oder auf der Kinderklinik gepflegt warden 
und hierbei eine nach mindestens 48 Stunden positive Pirquet 
reaktion aufgewiesen haben und sonst allen obengenannten 
Anforderungen beziiglich klinischem Freisein von tuberkulésen 
Krankheiten entsprochen haben. 

Die tuberkulinnegative Gruppe des Materials umfasst 733 
Kinder, die alle wiihrend der Jahre 1913—29 gepriift und da 
bei eine nach 48 Stunden negative Pirquetreaktion aufgewiesen 
haben. Diese Kinder konnten ebenso wie die der positiven 
Gruppe auf liingere Sicht als gesund betrachtet werden. Die 
negative Gruppe besteht im Grossen und Ganzen aus friiheren 
Jahrgiingen als die positive (der gréssere Teil der negativen 
Gruppe wurde vor 1920 erstmalig untersucht), was mit sich 
bringt, dass die Beobachtungszeit bei ihr etwas liinger war 
(s. weiter unten). 

Bei 36 Fiillen kam es vor (bei 15 miinnlichen und 21 weib 
lichen Individuen), dass die Pirquet-Reaktion in einem be- 
stimmten Jahr negativ ausgefallen war und bei einer Riickkehr 
des betreffenden Kindes nach ein oder einigen Jahren positiv 
ausgefallen ist. Ich habe es als richtig erachtet diese Indi- 
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viduen zuniichst sowohl in die negative als auch in die posi- 
tive Gruppe einzurechnen, doch wurde diese Gruppe bei der 
spiiteren zahlenmiissigen Bearbeitung des Materials fiir sich 
behandelt, was weiter unten niiher auseinandergesetzt wird. 
Mein Material besteht also eigentlich nur aus 1 421 Kinzelper- 
sonen, es umfasst aber im statistischen Sinn 1 457 Individuen. 

Auf Grund des Umstandes, dass die Pirquet-Reaktion wiihrend 
der Jahre nach 1914 Gegenstand eines besonderen Studiums 
in der Kinderklinik zu Uppsala war, wurde eine sehr grosse 
Anzahl derjenigen Kinder tuberkulingepriift, die die Poliklinik 
wiihrend dieser Zeitperiode aufsuchten, und zwar unabhiingig 
davon wegen welcher Krankheit sie gekommen sind. In der 
Krankenabteilung der Klinik wurden alle aufgenommenen Kin- 
der tuberkulingepriift. Dass nicht mehr als 724 Kinder die 
Anforderungen  erfiillt haben um fiir die vorliegende Unter- 
suchung herangezogen werden zu kénnen, beruht einerseits 
darauf, dass die meisten der ausgefiihrten Pirquet-Reaktionen 
aus verschiedenen Griinden nicht sicher nach 48 Stunden ab 
gelesen wurden und andererseits darauf, dass die Forderungen, 
die aufgestellt wurden um die Kinder als klinisch frei von tuber 
kulésen Erkrankungen betrachten zu kénnen, sehr streng waren. 

Die Altersverteilung des urspriinglichen Materials gestaltet 
sich so, wie aus Tabelle 1 hervoreeht. 

Dieses Material wurde von mir nach 5—23 Jahren nach- 
untersucht, wobei ich wie folgt verfuhr: 

Die Adress- und Altersangaben, die bei der ersten Tuber 
kulinpriifung iiber alle Kinder in deren Krankengeschichten 
aufgezeichnet worden sind, wurden dem Pfarramt des Heimat 
ortes des betreffenden Kindes zugesandt und dort mit der 
gegenwiirtigen Adresse des Kindes versehen, falls es noch im- 
mer am selben Ort wohnhaft war. War das Kind verzogen 
aus dem Heimatsort, so erfolete Mitteilung des Umzugsdatums 
und des neuen Wohnortes. Eine neue Anfrage iiber Adresse 
u. s. w. wurde nun an Hand dieser Angaben der neuen Wohn- 
gemeinde zugeleitet und evt. von hieraus weiter von Gemeinde 
zu Gemeinde, bis schliesslich der Aufenthaltsort ermittelt werden 
konnte. So haben die Anfragen bei einem Teil der Fiille eine 
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Tab. 1. 


Altersverteilung in dem urspriinglichen Material. 


Gruppe Pq > Gruppe Py 


Alter 
Knaben  Miidchen Knaben Miidchen 

6 11 7 

1—2 16 15 22 24 

2—3 26 24 32 2% 

—4 25 26 33 24 

(—6 23 28 21 20 

30) 26 10 1) 

6—7 30 30 30 20 

36 10) 16 33 
&—9 35 4] 38 46 

9—10 34 14 37 36 
10—11 26 41 24 34 
li—12 22 30 21 23 
12—13 17 28 14 26 
13—14 7 8 
14—15 6 4 


betriichtliche Anzahl Pfarriimter durchlaufen, und zwar in den 
verschiedensten Teilen von Schweden, bis schliesslich die ge 
wiinschten Angaben erhalten werden konnten. War das Kind 
gestorben, so wurde in jedem Fall Auskunft tiber Datum, Ort 
und Ursache des Todes eingefordert und erhalten. Die odes 
ursache wurde in jedem einzelnen Falle auf die Weise kon 
trolliert, wie sie spiiter bei der Sterblichkeitsberechnung niiher 
beschrieben wird. 

Auf diese Weise konnten iiber 1416 Kinder (== 97.2 % des 


gesamten Materials) zur Zeit der Nachuntersuchungen Angaben 
iiber den Aufenthaltsort erhalten werden. In diese Zahl sind 
auch die Gestorbenen eingerechnet. Bei den verbleibenden 41 
Personen handelt es sich z. T. um solche, die ins Ausland ver- 


zogen sind, z. T. um solche, die wegen Namenswechsel (Pflege 
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kinder) ete. nicht aufgefunden werden konnten und z. T. um 
solehe (in der Mehrzahl), die bei der ersten Priifung mit Tu- 
berkulin nur unvollstiindige Adressangaben geliefert hatten, so 
dass die Pfarriimter sie nicht erreichen konnten. 

Sobald die Adresse eines Kindes (die Mehrzahl der Nach- 
untersuchten waren nun keine Kinder mehr, aber der Ausdruck 
wird aus Vereinfachungsgriinden beibehalten) festgestellt war, 
wurde auf verschiedene Weise, abhiingig von der Entfernung 
des Aufenthaltes von Uppsala, verfahren. 

Kindern, die in Uppsala oder benachtbarten Stiidten oder 
Teilen des Landes (z. B. Stockholm) wohnten, wurde ein Brief 
mit der Aufforderung zugesandt, sich im Akademischen 
Krankenhaus zur Untersuchung, auf Grund der friiher ausge- 
fiihrten 'Tuberkulinpriifung, einzufinden. Hierbei wurde kosten- 
lose Untersuchung und Ersatz der Reisekosten zugesichert. 
Wurde auf den Brief keine Antwort erhalten oder stellte sich 
das Kind nicht zur Untersuchung ein, so wurde erneut eine 
gleichlautende Aufforderung nach einigen Wochen zugesandt, 
und zwar diesmal gewoéhnlich mit der Zusicherung, dass auch 
der durch den Krankenhausbesuch ausfallende Arbeitslohn er 
setzt wird. Zu denjenigen, die trotz der zweiten Aufforderung 
nichts von sich héren liessen, wurden Distriktsschwestern ge- 
schickt und zwar mit einem Fragebogen, in dem Angaben iiber 
Beruf, Tuberkulose der Eltern und Geschwister, Gesundheits- 
zustand nach der ersten Tuberkulinpriifung, unter besonderer 
Beriicksichtigung der Tuberkulose, sowie iiber ev. iirztliche 
Untersuchung und Krankenhausaufenthalt wiihrend der ver- 
vangenen Zeit, gemacht wurden. 

Zu den Kindern, die so weit von Uppsala wohnten, dass 
es unmdglich erschien, dass sie sich persénlich hier eintinden 
sollten, wurden Fragebogen geschickt, mit dem Ersuchen, die 
bereits oben genannten Angaben zu machen; sofern dies még 
lich war, wurde eine niihere Untersuchung und Réntgenauf 
nahme in einem naheliegenden Krankenhaus vorgeschlagen, 
was durch die Freundlichkeit der betreffenden Arzte in der 
Regel auch ausgefiihrt wurde. Ging nach der ersten Anfrage 
keine Antwort ein, so wurde ein neuer, gleichlautender Brief 
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abgesandt, blieb auch dieser unbeantwortet, so wurden die be 
gehrten Angaben in mdglichst weitem Ausmass durch die 
Distriktsschwestern an Ort und Stelle eingeholt. 

Auf diese Weise ist es gegliickt von 1397 Kindern, die 
Toten einberechnet (== 95.9 % des gesamten Materials), Angaben 
iiber den Gesundheitszustand u. s. w. einzuholen. Von den 
verbleibenden 19 Personen ist nur bekannt, dass sie zur Zeit 
der geplanten Nachuntersuchung am Leben sind, aber nichts 
iiber ihren Gesundheitszustand; es handelt sich bei ihnen haupt 
siichlich um Personen, die stiindig auf Reisen sind (Seeleute 
u. s. w.) und keine Angehérige haben, sowie solche, die im 
letzten Jahr ohne Angabe der Adresse verzogen sind. 

Um ein ausreichend grosses Material tiber vollstiindige 
Tuberkulinpriifungen bei der pirquet-negativen Gruppe des 
Materiales zur Verfiigung zu haben, musste bei einem ‘Teil der 
Fille bei der Aufforderung sich im Akademischen Kranken- 
haus zu einer oder mehreren Untersuchungen einzustellen, eine 
kleinere Geldsumme zugesichert werden (34 Personen). 

Alles in allem wurden 712 der Kinder (=- 48.9 %) von Arzten 
(ungefiihr 650 von mir persénlich) nachuntersucht und hierbei 
ihre Lungen réntgenphotographiert. Uber 616 Kinder wurden 
Angaben iiber den Gesundheitszustand mittels des oben ge 
nannten Fragebogens erhalten. 69 der Kinder sind gestorben. 
(712 + 616 + 69 1 397.) 

Die Untersuchung, die ich selbst vorgenommen habe, um 
fasste ausser der Erhebung der Anamnese unter besonderer 
Beriicksichtigung der Tuberkulose und Angaben iiber ev. friihere 
Aufenthalte im Krankenhaus, vor allem eine physikalische 
Untersuchung der Lungen, Untersuchung der oberfliichlichen 
Halslymphdriisen, Bestimmung der Senkungsgeschwindigkeit 
der roten Blutkérperchen sowie bei 479 Individuen auch eine 
Tuberkulinpriifung. Uber die letztere wird in einem besonderen 
Kapitel eingehender berichtet werden. Bei allen von mir unter- 
suchten Personen wurde auch eine Réntgenaufnahme der Lungen 
angefertigt. Diese wurden so gut wie alle vom Chef der Rént 
genabteilung des Akademischen Krankenhauses, Prof. Dr. H. 
LAURELL, beurteilt. 
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So bald die Angabe erhalten wurde, dass eine der nach- 
untersuchten Personen wegen irgend eines Leidens in ein 
Krankenhaus aufgenommen worden war, was in gleichem Aus- 
mass in beiden Materialeruppen vorkam, wurde unabhiingig 
von der Art des Leidens, falls es sich um das Akademische 
Krankenhaus gehandelt hat, was gewohnlich der Fall war, das 
Krankenjournal durehgesehen um ev. Angaben iiber tuberku 
lise Manifestationen zu erhalten; handelte es sich um andere 
Krankenhiiuser, so konnte ich von diesen immer Ausziige aus 
den Journalen, unter besonderer Beriicksichtigung einer ev. vor- 
liegenden Tuberkulose, erhalten. 

Wie die Angaben iiber Todesursache kontrolliert wurden 
und wie die Beurteilung krank oder gesund bei den lebenden 
Killen vorgenommen wurde u. s. w. wird niiher im Kapitel 
iiber Mortalitiit und Morbiditiit erértert werden. 

Vergleicht man die pirquet-positive und die pirquet-nega- 
tive Gruppe des Materials beziiglich der Folgeleistung sich 
untersuchen zu lassen, so ist ein nicht unbetriichtlicher Unter- 
schied zwischen beiden Gruppen festzustellen (siehe Tabelle 3). 
Die Angaben iiber den Gesundheitszustand sind in beiden 
Gruppen fiir die einzelnen Individuen ungefiihr in gleichem 
Ausmasse eingegangen. Diejenigen, die sich zu einer person 
lichen Untersuchung eingestellt haben, sind indessen in der 
pirquet-negativen Gruppe geringer an Zahl als in der pirquet- 
positiven (Verhiiltnis etwa 1:2.5). Dies beruht vor allem dar- 
awuf, dass die Personen, denen man mitteilen konnte, dass sie 
friiher eine positive Tuberkulinreaktion aufgewiesen haben, 
ein viel grésseres Interesse hatten ihren jetzigen Gesundheits 
gzustand feststellen zu lassen, als diejenigen, denen eine solche 
Mitteilung nicht gemacht werden konnte. Kine Ursache kann 
auch sein, dass die Beobachtungszeit im allgemeinen in der 
pirquet-negativen Gruppe etwas liinger als in der pirquet 
positiven war, wodurch in der erstgenannten eine gréssere Még- 
lichkeit vom Heimort zu verziehen, bestand. 

Die Altersverteilung des Materials bei der Nachuntersuchung 
geht aus Tabelle 2 hervor. 


Die Altersverteilung im Material war bei der Nachuntersuchung 
folvende (fiir die Gestorbenen ist das Todesjahr eingesetzt): 
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Tab. 
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Gruppe Pq + 


Gruppe Py 


Alter 
Miinner Frauen Miinner Frauen 

| l 

1—2 | 

2—3 2 3 

3—4 l 

1—5 

5—6 

6—7 l l 

7—8 2 I l 2 

9—10 6 l 2 
10-—11 7 8 3 2 
11—12 12 6 
12—13 15 15 6 +f) 
13—14 14 1) 10 7 
14—15 21 17 8 9 
15-16 16 23 17 12 
16—17 1 14 12 23 
17—18 18 19 15 12 
I8—I4 23 27 25 22 
19-20 23 17 21 14 
20—21 14 20 24 26 
21—22 20 28 25 28 
22—23 18 19 35 16 
23—24 19 21 27 25 
24—25 14 16 15 18 
25—26 8 21 18 15 
26—2i 8 8 20 12 
27—28 24 21 13 
28-24 9 5 10 12 
20—30 11 12 
30—31 2 1] 
31—32 10 7 8 
32—33 3 6 7 
34—35 2 3 2 5 
35—36 2 
36—37 — l l 


| 
| 
| 
| 


PROGNOSE DER OKKULTEN 


DIE 


Tab. 


KINDERTUBERKULOSE 


Gruppe Pq+ Gruppe Py 
5 = E Beide Gruppen 
zusammen 
Gesamtmaterial 336 388] 724 381/352 733 1457 
Angaben tiber den Gesund- 
heitszustand wurden er- 
halten (die Gestorbenen 
mitgerechnet): . . . . 327/380) 707 348 332 690) 1397 95.9 % 
Gestorbene. . 27| 17| 44) 12) 69 


Bei der Nachuntersuchung 
wurden iirztlich unter 
sucht und réntgenphoto- 
graphiert . 


| 15 
| 
229/270 499 102 111,213 712 


KAP. IIL. 


Statistische Methodik. 


Fiir die einzelnen Individuen innerhalb der beiden Gruppen 
des Materials (Gruppe der Py+ bzw. Pq—) gilt, dass die Zeit, 
in der sie unter Beobachtung standen, zum grossen ‘Teil von 
Fall zu Fall in verschiedene Lebensjahre fiel. Dieser Umstand 
hat beim zahlenmiissigen Vergleich der beiden Gruppen ein 
Verfahren notwendig gemacht, das etwas komplizierter war, 
als wenn es sich darum gehandelt hiitte Individuen desselben 
Alters und mit der gleichen Beobachtungszeit miteinander zu 
vergleichen. 

Ks ist selbstverstiindlich, dass wenn man z. b. eine Gruppe 
von Individuen eine doppelt so lange Zeit als eine andere 
Gruppe beobachtet und die jiihrliche Sterblichkeit in beiden 
Gruppen gleich gross ist, die Prozentzahl der Todesfiille in 
der ersteren Gruppe doppelt so gross als in der letzteren sein 
muss. Ausserdem ist es auch selbstverstiindlich, dass man 
zwei Gruppen in dieser Hinsicht nur dann direkt miteinander 
vergleichen kann, wenn die Individuen eine gleich lange Zeit 
beobachtet wurden. In den beiden Gruppen meines Materials 
wurden die einzelnen Individuen eine verschieden lange Zeit 
beobachtet und standen ausserdem in verschiedenem Lebens 
alter. Die eine Gruppe wurde 7 Jahre lang beobachtet, die 
andere 20 Jahre, die Individuen der ersteren standen in jiin 
gerem, die der letzteren in hoéherem Alter. Unter solchen 
Umstiinden ist es nicht méglich die Prozentzahl Toter und 
Krkrankter direkt zu vergleichen, sondern man muss einen 
Umweg wiihlen, um einen Begriff von der Ubereinstimmung 
der Mortalitiit und Morbiditiit in den beiden Gruppen zu er 
halten. Da zumindest die Sterblichkeit an Tuberkulose in den 


verschiedenen Lebensaltern betriichtlich schwankt, scheint es 
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nahe zu liegen, das Material in Altersgruppen aufzuteilen und 
diese dann miteinander beziiglich der Sterblichkeit zu ver- 
gleichen, nachdem man die Anzahl von Individuen die zu den 
einzelnen Altersgruppen gehéren, festgestellt hat. Auf diese 
Weise erhiilt man fiir jede Altersgruppe einen Querschnitt 
durch beide Gruppen des Materials, der es erméglicht dieselben 
hinsichtlich Mortalitiit und Morbiditiit, unter Beriicksichtigung 
aller Anforderungen an Gleichformigkeit beziiglich Alter und 
Beobachtungszeit, zu beurteilen. 

Versucht man indessen die einzelnen Altersgruppen unter 
sich zu vergleichen, so kommt man, da das Material zu klein 
ist, zu keiner Schlussfolgerung. Es kann rein zufallsbedingt 
sein, wenn in einer einzelnen Altersgruppe ein oder mehrere 
Individuen gestorben sind, oder kein einziges. Deswegen muss 
man versuchen eine Methode auszubilden, die es erlaubt das 
Risiko fiir Tod bzw. Erkrankung, um das es sich hier han 
delt, zusammenzuschlagen. Ich verfuhr hierbei derart, dass 
nachdem die Werte fiir das Risiko in den genannten Hin- 
sichten fiir die verschiedenen Altersgruppen der ersten Gruppe 
des Materials berechnet worden waren, diese Werte nun dazu 
angewendet wurden, die Anzahl von ‘Todesfiillen in der zweiten 
Gruppe des Materials zu berechnen, die man erwarten diirfte, 
wenn die Individuen dieser Materialgruppe dasselbe Risiko 
fiir Mortalitiit und Morbiditiit aufweisen wiirden, wie die der 
ersten Materialgruppe. Die so errechneten Werte wurden 
dann mit der tatsiichlich beobachteten Anzahl von Todes- baw. 
Erkrankungsfiillen der betreffenden Gruppe des Materials ver- 
glichen. Der statistischen Bearbeitung wurde dieses Prinzip 
zu Grunde gelegt. Ich gehe nun dazu iiber die Kinzelheiten 
des Verfahrens anzufiihren. 

Beide Gruppen des Materials wurden in Altersgruppen nach 
erfiillten Lebensjahren eingeteilt, so dass sich eine Serie von 
steigenden Altersklassen ergab, wobei die Abgrenzung durch 
das Geburtsdatum auseemacht wurde. In die so erhaltene 
Tabelle wurde dann jedes Individuum unter diejenigen Lebens- 
jahre eingezeichnet, unter denen es in Beobachtung stand, 


wobei die Dauer der Beobachtungszeit von der ersten Beob 
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achtung des betreffenden Individuums bis zur Nachunter 
suchung gerechnet wurde (die Griinde fiir eine solche Berech 
nung der Beobachtungszeit werden weiter unten niiher ange 
geben). Wenn z. B. ein Individuum im Alter von 6—15 Jahren 
beobachtet wurde, so wurde es in die Tabelle unter die Alters 
klassen 6--7 Jahre, 7—8 Jahre und so fort bis 13—14 und 
14—15 Jahre eingezeichnet. Alle Individuen derselben Alters- 
klasse wurden dann zusammengerechnet und auf diese Weise 
fiir jede Altersklasse eine Anzahl bBeobachtungsjahre oder 
Jahresbeobachtungen erhalten. Im Grossen und Ganzen nah 
men diese von der Altersklasse 0—1 Jahr bis zur Klasse 14— 
1D Jahre zu, um dann wieder bis zur Klasse 34—35 Jahre. 
die héchste hier vorkommende Altersklasse, abzunehmen. Die 
zusammengerechnete Anzahl der Beobachtungsjahre aller Alters- 
klassen der Materialgruppe Pq— ist grésser als die der Gruppe 
Pq+, bei ungefiihr gleicher Anzahl Individuen, was besagt, 
dass die Individuen der Gruppe Pq— im allgemeinen eine 
liingere Zeit als die der Gruppe Pq+ beobachtet wurden. Die 
mittlere Beobachtungszeit betrug in der Gruppe Pq— 14.5 
Jahre und in der Pq+ 12.2 Jahre. In beiden Materialgrup- 
pen wurden die Werte fiir miinnliche und weibliche Individuen 
gesondert berechnet. 

Die Bestimmung der Beobachtungszeiten wurde folgender 
massen vorgenommen: Fiir jedes Individuum wurde das Datum 
der ersten positiven Pirquet-Probe (in der Gruppe Pq +) bzw. 
der letzten negativen Pirquet-Probe (in der Gruppe Pq—)' 

' In etwa 40 Fiillen kam es vor, dass bei einem Kind im Abstand von 
einigen Jahren 2 Pirquet-Reaktionen ausgefihrt wurden und beide negativ 
austielen. Die Beobachtungszeit wurde bei diesen Fiillen von der letzten 
Probe ab gerechnet. Dieses Vorgehen ist eigentlich nicht richtig (die Beob 
achtungszeit sollte von der ersten Probe ab gerechnet worden sein), denn 
es fiihrt zu einer Verkiirzung der Beobachtungszeit in der Gruppe Pq— des 
Materials, und zwar in selektiver Weise, so dass die Grésse des Mortalitiits 
risikos der negativen Gruppe erhéht wird. Da diese Fehlerquelle indessen 
gegen die Resultate wirkt, die ich erhalten habe, so dass eine Korrektur der 
Berechnungen in dieser Hinsicht nur zu noch sichereren Resultaten fiihren 
wiirde, und da ausserdem hieraus sich nur sehr kleine Veriinderungen erge 
ben wiirden, habe ich es nicht als begriindet erachtet, deswegen das Ma 


terial erneut zu bearbeiten. 
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festgestellt. Dieses Datum fiillt mit dem Zeitpunkt der ersten 
Beobachtung zusammen. Der Zeitpunkt der letzten Beob- 
achtung fillt mit dem Datum der Nachuntersuchung bzw. 
mit dem der letzterhaltenen Nachricht tiber den Gesundheits- 
zustand des betreffenden Individuums zusammen. Fiir die 
Gestorbenen fiillt der Zeitpunkt der letzten Beobachtung mit 
dem Todestage zusammen.' Die Beobachtuneszeit erstreckt sich 
auf die Zeit zwischen der ersten und letzten Beobachtung. Sie 
wurde immer auf ganze Lebensjahre reduziert. Sie erstreckt 
sich z. B. bei einem Individuum vom 7.—18. Lebensjahr, bei 
einem anderen vom 11.—26. Lebensjahr u.s.w., worunter ver 
standen wird, dass das betreffende Individuum von dem Tag 
an, da es 7 Jahre erfiillt hat, bis zu dem Tag der Erfiillung 
des 18. Lebensjahres, bzw. von dem Tag an, da es 11 Jahre 
erfiillt hat, bis zu dem Tag der Erfiillung des 26. Lebens- 
jahres, beobachtet wurde. Bei den Berechnungen wurde niim- 
lich der Zeitpunkt der ersten bzw. letzten Beobachtung immer 
zum niichsten Geburtstag des betreffenden Individuums ver- 
legt, und zwar derart, dass wenn der Zeitpunkt der ersten 
Beobachtune bei einem Individuum so lag, dass es z. B. 2 '/2 
Lebensjahre bereits erfiillt, aber 3 Jahre noch nicht erreicht 
hatte, der Beginn der Beobachtungszeit von dem Tag an ge 
rechnet wurde, da es 3 Jahre erfiillt hat und wenn es z. B. 
bereits 4 Jahre erfiillt, aber 4'/2 noch nicht erreicht hatte, so 
wurde der Beginn der Beobachtungszeit auf den Tag verlegt 
an welchem es 4 Jahre erfiillt hat u.s.w. Auf dieselbe Weise 
wurde auch der Abschluss der Beobachtungszeit bestimmt. 

Diese Art der Berechnung wurde als der gangbarste Weg 
etrachtet und bedeutet keine solche Vergewaltigung des Ma- 
terials, dass dadurch die Richtigkeit der zahlenmiissigen Er- 
vebnisse gefiihrdet wiirde. Kine Aufteilung des Materials z. B. 
in Halbjahresgruppen wiire gewiss entsprechender gewesen, 
doch hiitten die sich hieraus ergebenden miihsamen Berech- 
nungen den Krgebnissen keine gréssere wissenschaftliche oder 
praktische Bedeutung verschafft. 

' In der Fortsetzung der Arbeit wird der Ausdruck »erste» bzw. »letzte 
Beobachtung» im hier angegebenen Sinne angewandt. 
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Bei der Berechnung des Risikos an Tuberkulose zu sterben 
wurde fiir die verschiedenen Altersklassen der Gruppe Pq 
des Materiales so verfahren, dass fiir jedes Individuum dieser 
Gruppe, das an Tuberkulose gestorben ist, das Lebensalter, in 
dem der Tod erfolgt war, in dieselbe Altersklassentabelle, wie 
oben angegeben, eingezeichnet wurde (d.h. wenn der ‘Tod ein 
vetreten ist als das Individuum z. B. 7 Jahre erfiillt, aber & 
noch nicht erreicht hatte, erfolgte die Kintragune als gestor 
ben in die Altersklasse 7—8 Jahre). Innerhalb jeder Alters 
klasse wurde dann das Verhiiltnis zwischen der Anzahl in der 
betreffenden Klasse gestorbenen und den in ihr insgesamt 
beobachteten Individuen in Prozent angegeben. Auf diese 
Weise kann man innerhalb einer jeden der 35 Altersklassen 
der Materialgruppe Py+ fiir das Risiko an Tuberkulose zu 
sterben! einen zahlenmiissigen Wert erhalten. Mit Hilfe die 
ser Werte kann dann die zu erwartende Sterblichkeit an ‘Tu 
berkulose innerhalb jeder Altersklasse der Materialgruppe Py 
leicht bereehnet werden. Ist dies ausgefiihrt, so kann durch 
einfache Addition die Anzahl Todesfille innerhalb der ge 
samten Materialeruppe Pq— erhalten werden, die man zu er 
warten hiitte, wenn das Risiko an Tuberkulose zu sterben in 
der Gruppe Pq— des Materials mit dem der Gruppe Py 
iibereinstimmen wiirde. Dieser Wert wurde dann mit der An 
zahl tatsiichlich in dieser Materialgruppe beobachteter ‘Todes 
fiille in der Weise verglichen, wie weiter unten angefiilrt 

Alle derart berechneten Werte, von dem Prozentwert der 
relativen Frequenz an Todesfiillen innerhalb einer Altersklasse 
der Gruppe Pq+ bis zur berechneten Anzahl von Todesfiillen 
der gesamten Gruppe Pq—, sind mit einem mittleren Fehler 
behaftet. Zur Berechnung des zusammengeschlagenen mittle 
ren Fehlers wurden spezielle Formeln angewandt.  Beziig¢lich 
niiherer Angaben iiber diese Formeln und der Berechnune des 


mittleren Fehlers im iibrigen, sei auf Komplika- 


Hierbei handelt es sich eigentlich nicht um den Wert des Todes 
risikos sondern um den der Centralquote; diese Werte fallen aber bei den 
hier vorliegenden Berechnungen praktisch genommen zusammen, weswegen 


die Bezeichnung ‘Todesrisiko auch im Weiteren beibehalten wird. 
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tions-statistische Methoden, Acta Med. Seand. 72, 124 (1929) 
verwiesen, 
Fiir die Berechnung des Produktes aus 2 Mittelwerten (.J/,,) 
| bzw. aus den zugehoérigen mittleren Fehlern |¢(J/,); wurden 
folvende Formeln angewandt: 


M, 
M, 


| 

1 
wobei JM, der eine Mittelwert mit dem zugehérigen mittleren 
Fehler e(M,), sowie M, der andere Mittelwert mit dem zuge 
hérigen mittleren Fehler ¢(J/,) ist. 

Wie bereits friiher erwiihnt, wurden zuerst immer die 
Werte fiir Miinner und Frauen gesondert errechnet. Mit an- 
deren Worten: Zuerst wurde die zu erwartende Anzahl Todes- 
fille bei Miinnern der Pqy— Gruppe mit Hilfe der Risiko 

werte fiir die Miinner der Pq+ Gruppe berechnet und dann 
die Differenz zwischen dem zu erwartenden und wirklich beob- 
achteten Wert an Todesfiillen unter den Miinnern der Py— 


Gruppe festgestellt. Die gleichen Berechnungen wurden auch 
fiir die Frauen auseefiihrt. Nachdem diese Teilserien fertie- 
| vestellt waren, wurden die Berechnungen nocheinmal vorge 
| nommen, diesmal aber fiir die Materialgruppen in ihrer Ge 

samtheit, d.h. die miinnlichen und weiblichen Individuen wur- 
den zusammengenommen. 

In der oben genannten Weise wurden beide Materialgrup 
pen beziiglich der Tuberkulosesterblichkeit und beziiglich der 
Sterblichkeit an anderen Krankheiten miteinander verelichen. 
Die Tuberkulosemorbiditiit wurde ebenfalls mit der gleichen 
Methode verglichen, und zwar die Morbiditiit an verschiedenen 


Formen der manifesten Tuberkulose fiir sich, die an verschie 


denen paratuberkulésen Krankheiten ebenfalls fiir sich und 
schliesslich auch die an fiir Tuberkulose verdiichtigen Krank 


heiten fiir sich. 
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Das Material umfasst, wie bereits friiher erwiihnt, eine be 
stimmte Anzahl von Individuen (15 Miinner und 21 Frauen), 
die beiden Materialgruppen zugehéren. Diese haben niimlich 
cinmal eine negative Pirquet-Reaktion aufgewiesen, reagierten 


aber einige Jahre spiiter anliisslich einer Nachpriifung positiv. 


Um zu ermitteln in welechem Ausmasse diese Individuen auf 


das zahlenmiissige Krgebnis einwirken kénnen, wurden sie als 
pirquet-negativ betrachtet und das Material unter dieser Vor- 
aussetzung verglichen, hernach wurden sie als pirquet-positiv 
verechnet und ein erneuter Vergleich vorgenommen. Diese 
Individuen wurden also in eine Gruppe fiir sich eingereiht 
und in gleicher Weise wie oben angegeben in Altersklassen 
nach erfiillten Lebensjahren eingeteilt. Die Beobachtungszeit 


wurde einmal von der negativen und das anderemal von der 


positiven Reaktion ab gerechnet. Hernach wurden die Be 
rechnungen ausgefiihrt, und zwar einmal so, dass diese ganze 
Sondergruppe zur Materialgruppe Pq— gerechnet und von der 
Gruppe Pqa+ abgezogen wurde und das anderemal so, dass 
sie zur Gruppe Pq+ gerechnet und von der Gruppe Pq— 
abgezogen wurde. Dieses Verfahren kam _ iiberall zur An 
wendung, wo [ndividuen mit Zugehorigkeit zu beiden Material 
gvruppen vorgekommen sind. 

Da sich bei den Nachuntersuchungen ergeben hat, dass 
eine grosse Anzahl von Kindern, die friiher auf dem Land 
gelebt hatten, in die Stadt gezogen waren und eine bedeu 
tende Anzahl von Stadtkindern entweder auf das Land ge 
zogen war oder friiher dort gelebt hatte, wurde bei Bearbei 
tung des Materials kein Unterschied zwischen Stadt- und Land- 
kindern vorgenommen, was auch wegen der Kleinheit der 
Stadt als richtig angesehen wurde. Die Grésse des Materials 
ist auch keine solehe, dass man erwarten kénnte, dass ein 
Unterschied zwischen der Tuberkulosefrequenz der Stadt- und 
Landbevélkerung hervortritt. 

Bei der statistischen Bearbeitung des nachuntersuchten 
Materials wurde also so verfahren, als ob jedes Beobachtungs 
jahr einem besonderen Individuum, das wiihrend eines Jahres 
beobachtet wurde, entspriiche. Mit anderen Worten: Wurde 
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ein Kind wiihrend des Alters von 7-—-19 Jahren beobachtet 
(d.h. von den Tae an, an welehem es das 7. Jahr erfiillt hat 
bis zum Tag der Erfiillung des 19. Jahres), so wurde es bei der 


zahlenmiissigen Bearbeitune wie 12 verschiedene Individuen 


gerechnet, die in den Altersperioden 78, 8—9, und so fort 


bis 17-18 so wie 18-19 Lebensjahre beobachtet wurden. So 
weit es sich aus einem kurz gefassten Bericht in Norsk Mag. 
for laegevidensk. 97, 414 (1930) beurteilen lisst, diirfte u. a. 
WesTERGAARD ein iihnliches Verfahren bei der Bearbeitung 
des Materials von Hrimprck von B.C.G.-geimpften Kranken- 


schwesternschillerinnen aneewandt haben. 


| 
| 

| 

| 
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KAP. IV. 


Die Mortalitat. 


Sterblichkeitsberechnungen wurden an dem ganzen Teil des 
Materials ausgefiihrt, bei dem Angaben erhalten werden konnten, 
ob die betreffenden Individuen zur Zeit der Nachuntersuchung 
am Leben waren oder nicht. Wie bereits in Kap. [I erwihnt, 
wurden insgesamt von 1 397 des 1457 Individuen umfassenden 
Giesamtmaterials Angaben iiber den Gesundheitszustand zur 
Zeit der Nachuntersuchung und wiihrend der Beobachtungs 
zeit erhalten. Bei den Sterblichkeitsberechnungen erhéht sich 
diese Anzahl um 19 Individuen (um 6 in der Gruppe Pq + und 
um 13 in der Gruppe Pqy—), tiber welche man auf Grund der 
Mitteilung der Pfarriimter erfahren hatte, dass sie zur Zeit 
der Nachuntersuchung lebten, deren Gesundheitszustand aber, 
in der Regel deswegen, weil ihr Wohnort nicht zu ermitteln 
war und ihre Angehorigen nicht aufzufinden waren, unbekannt 
blieb. Die Sterblichkeitsberechnungen wurden demnach_ bei 
715 Individuen der Gruppe Pq-+ und bei 703 Individuen der 
Gruppe Py -, insgesamt bei 97.18 % des gesamten ur 
springlichen Materials, ausgefiihrt. 

Die Angaben iiber die Individuen des Materials, die wiih 
rend der Beobachtungszeit gestorben sind (69 Individuen) wurden, 
wie bereits erwiihnt, durch die Pfarriimter erhalten. Nach 
dem von diesen Angaben tiber Ort, Jahr und Ursache des ‘To 
des mitgeteilt worden waren, so wurden in den Fiillen, in denen 
der Tod in einem Krankenhaus erfolet war (bei insgesamt 52 
von 69 Fiillen) oder die Todesursache eine Krankheit war, 
wegen der das Individuum eine kurze Zeit vorher in einem 
Krankenhaus aufgenommen war, siimtliche Krankengeschichten 
des speziellen Falles durchgesehen, um auf diese Weise die 


Diaonose beurteilen zu kénnen. Bei den verbleibenden 17 Per 
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sonen wurden die Todesatteste, soweit sie in Uppsala vorhanden 
waren (bei 14 von 17 Fiillen), durchgesehen und von den An- 
vehorigen sowie dem Arzt, der den Todesfall bestiitigt hatte, 
ergiinzende Angaben eingeholt. Auf diese Weise konnten fiir 
alle verstorbenen Individuen nihere Angaben iiber die Ver- 
hiiltnisse beim Kintreffen des Todes erhalten werden. 

Mit Ausnahme von 2 Individuen wurde bei siimtlichen 69 
das Todesattest von Arzten ausgestellt und auch die Todes- 
ursache von diesen angegeben. Bei den die Ausnahme bildenden 
2 Personen, die indessen beide einige Monate vor Kintritt des 
Todes in einem Krankenhaus aufgenommen waren und dann 
laut Todesattest zu Hause gestorben sind, handelt es sich um 
einen Fall mit chronischem Darmkatarrh (Hnteritis chron.) und 
um einen Fall mit Zuckerkrankheit (Diabetes mellitus). 

Kine kasuistische Ubersicht iiber alle an Tuberkulose ve 
storbenen Individuen des Materials findet sich am Schluss 
dieser Arbeit. 

In der Gruppe Py + sind insgesamt 44 Individuen gestorben, 
davon waren 27 Miinner und 17 Frauen. Von diesen sind 14 
Miinner und 15 Frauen, d.h. insgesamt 29 Personen, an Tu 
berkulose gestorben. Die verbleibenden Personen sind an an 
deren Krankheiten gestorben (13 Miinner und 2 Frauen), 

Die entsprechenden Ziffern der Gruppe Pq— sind folgende: 
insvesamt gestorben: 25 Individuen, davon waren 13 Miinner 
und 12) Frauen. An uberkulose sind gestorben: 2 Miinner 
und + Frauen, die itibrigen an anderen Krankheiten (11 + 8). 

In Tabelle 4 sind fiir die an Tuberkulose gestorbenen Per 
sonen Alter, Todesursache sowie Liinve der Zeit zwischen erster 
Untersuchung und HKintritt des odes, angegeben. 

Beziiglich der Sterblichkeit leet es ziemlich nahe, zwischen 
dev Sterblichkeit innerhalb meines Materials und der allee 
meinen Sterblichkeit unter der Bevélkerung entsprechenden 
Alters, einen Vereleich anzustellen. Indessen darf nicht ausser 
Acht egelassen werden, dass mein Material, in Hinblick auf 
eine spezielle Untersuchung beziiglich Tuberkulose und auf 
klinisches Nichterkranktsein an Tuberkulose, eine Auswahl dar 


stellt. Ks darf deswegen angenommen werden, dass die Sterb- 
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Tab. 4. 


Ubersicht iiber die an manifester Tuberkulose erkrankten Individuen 
des Materials. 


¢ 
Be = Diagnose 
2 | sa 
= 2% 
Gruppe Pqg+, 3—4 18—1920—21 17 The. pulm. 
Manner. 2 10-11 10-11 10—11 0 0 Meningit. the 
3; 9—10/23—24/23—24 13 The. pulm 
| | 7—8 2 3 Spondylit. the. 
7—8 | 9—10/23—24 The. pulm. 
|16—17|/16—17 14 14 The. gland. suprarenal 
1-2; 2—3 | 2-3 0 0 The. pulm 
8, 8—9 |12—13)18—19 
9, 6—7 | 8—o | 9—10 2 
10; 0o—1 | 0—1 | 0-1 0 0 
11 14-15 18—19 10 —20 
12; 7—8 |11—12)17—18 3 
13; 1—2  4—5 | 8—9 3 6 The. articulor. 
14) 8—9 | 9—10/26—27 0 1s The. pulm. 
15 17—18 5 
16) 3—4 5—6 Spondylit. the. 
17, 8— | &8—9 0 Coxit. the. 
9—10)13—14 3 The. pulm. 
19 11—12)/28—29 16 
20 11—12 18—19 7 
8—9 |10—11 The. Igl. colli. 
22; 2--3 |14—15 12 The. pulm. 


13—14)19 


20 


| 

| 
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Gruppe Py +. 


Frauen, 
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Tab. 4. (Forts.) 
be 

= 

a 
34 10 12 The. pulm. 
25) 9—10:16—17 16—1% 7 7 
26 6—7T | 6—7 | 7—8 0 0 Meningit. the. 
27: 5—6 | 6—7 
28! 4—5 i—5 0 0 
20 12—13 15—16)18—1% 3 6 The. pulm. 
30; 3-4  5—6 15—16 2 
31 10—11)19-——20 20—21 10 
32; | 2-3 | 2-3 0 Meningit. the. 
33 | 13—14/21—22 25—26 6 11 The. pulm. 
34) 9—10)/20—21 22—23 10 12 
35 10 11,15 16,19—20 
36 | 2 
$7 10 
38 |11--12/15- 1617—18 5 
30) 3 
0; 3—4 | 3-4 0 Spondylit. the 
41 (11--12 17—18 6 The. pulm. 
12); 6—7 17--18 11 
13) 1—2 | 2—3 l Spondylit. the. 
44; 1—2 |21—22 1% The. pulm. 
1) |12—13|21—22 9 
46 | 7—8 |14—I15 7 
47 | 6—7 |24—25 17 
48 |10—11|/22—23 12 
49) 4—5 |13-—14 
50 | ¢—8 |21—22 13 
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Tab 4. ( Forts.) 


= 
& & tors’ as 
= -= = ai 
51 9—1013-—-14 3 The. pulm. 
62 7-8 12—13 5 The. peritonei. 
53 5—6 12 The. pulm. 
Gruppe Pq--, 54 11-12 14—15 15-16 2 Spondylit. the 
Miinner 
A 13 14 16—17,21 22 3 be. pulm. 
6 LI—12 15 -16 H 
57 20-21 13 
58 9-—10 30--31 20 
Gruppe Py—,' 59 6—7 21—22/21—22 15 
Frauen 
60; 1-2 2-3 0 0 Meningit. the. 
61 8—9 16—17 20—21 7 12 The. pulm. 
62 12—13 15—16 22—23 2 9 
63 19—20 16 
64 2—3 9—10 7 
65> 26—27 1s 


lichkeit in meinem Material in der, der ersten Beobachtune 
unmittelbar folgenden Zeit in @ewisser Hinsicht niedriger als 
die der Durchschnittsbevélkerung war. Andererseits soll je 
doch auch daran erinnert werden, dass das Material auch eine 
Auswahl von Kranken darstellt, wenn auch von zufiillie Hr 
krankten, die wegen verschiedener Leiden Hilfe suchten und 
sich deswegen nicht gut zu einem direkten Vergleich mit der 
Durchschnittsbevélkerung eignen. Unter solechen Umstiinden 
ist es schwierig und in diesem Zusammenhang kaum von Inte 
resse das Todesrisiko meines Materiales mit dem alleemeinen 


Todesrisiko zu vergleichen. Hingegen hindert nichts daran 
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einen Vergleich zwischen den beiden Gruppen, die mein Ma- 
terial ausmachen, durchzufiihren. Kin solcher Vergleich kann 
fiir die Sterblichkeit in zwei Hinsichten ausgefiihrt werden, 
niimlich einerseits im Hinblick auf die Sterblichkeit an Tu 
berkulose und andererseits auf die Sterblichkeit an anderen 
Krankheiten. Der letzterwihnte Vergleich kann in gewissem 
Masse als Kontrolle des Materials betrachtet werden. Sind 
die beiden Gruppen niimlich tatsiichlich in gleicher Weise 
ausgewiihlt worden, so darf sich kein statistisch sicher ge- 
stellter Unterschied fiir die Sterblichkeit an anderen Krank- 
heiten als Tuberkulose ergeben. Krgibt sich somit diesbeziig 


lich eine gute Ubereinstimmung zwischen den beiden Gruppen 


des Materials, so hat man einen besonderen Grund weiter 
guvehen und zu untersuchen, ob sich irgend ein Unterschied 
fiir die Sterblichkeit an Tuberkulose vorfindet. Sollte sich tat 
| siichlich ein Unterschied ergeben, so muss dieser auf die eine 
oder andere Weise mit dem Auswahlsmoment zusammenhiingen, 
das die beiden Gruppen von einander unterscheidet, niimlich 


mit dem Ausfall der Pirquetschen Reaktion. 


! Ks lieet nahe in erster Linie zu untersuchen, wie es sich 
| mit der Sterblichkeit an anderen Krankheiten als Tuberkulose 
verhiilt. Wurde der Tod nicht durch Tuberkulose verursacht, 

( so waren die Todesursachen foleende: 
In der Gruppe Pq+, Miinner: Vit. organ. cordis (2), Ap 
pendicitis, Status epilepticus, Sarkom, Aktinomykose, Morbilli, 


| Diphtherie, Scarlatina, Influenza epidem., Ictus electricus, La 
ceratio capitis, Krtrinken. 
In der Gruppe Pq+, Frauen: Haemorrhagia cerebri, Ty 
phus abdominalis. 
In der Gruppe Pq—, Miinner: Vit. organ. cordis, Pneumo 
nia acuta, Bronchopneumonia acuta, Bronchitis capillaris, Peri 


carditis exsudativa', Nephritis, Septicaemie, Morbilli, Diphtherie, 
Zuckerkrankheit, Uneliicksfall. 
' Dieser Fall erfordert vielleicht cin niiheres Eingehen. Der Mann, um 


den es sich handelt, erkrankte wiihrend er seine Wehrpflicht austiibte nach 


vorhergehender Gesundheit, plitzlich an Pneumonie, die durch ein Empyem 
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In der Gruppe Pq—, Frauen: Myocarditis chron., Bron 
chitis capillaris (3), Appendicitis, Morbus Addisoni, Degeneratio 
hepatolenticularis progressiva, Chronischer Darmkatarrh. 

Wird nun auf die Weise, wie es im Kapitel iiber statistische 
Methodik angegeben wurde, das Risiko an anderen Krankheiten 
als Tuberkulose zu sterben, fiir die verschiedenen Altersklassen 
der pirquetpositiven Gruppe des Materials errechnet und dice 
erhaltenen Werte dann fiir die pirquet-negative Gruppe ange 
wandt, so ergibt sich folgendes: 

In der Gruppe Pq+ finden sich unter den miinnlichen 
Individuen 13 Gestorbene unter 3892 Jahresbeobachtungen 
(»beobachtete Individuen,). Die Anzahl der zu erwartenden 
Todesfiille miinnlicher Individuen der Gruppe Py — (5 O82 Jahres 
beobachtungen) ergibt sich mit 16.2 + 4.5. Die tatsiichlich 
vorhandenen ‘Todesfiille der Gruppe sind: 11 + 3.3. Die Dif 
ferenz zwischen zu erwartenden und tatsiichlich vorhandenen 
Todesfiillen ist somit 5.2 + 5.5 Individuen. Hiermit liisst sich 
also das Vorliegen eines Unterschiedes nicht aufzeigen. 

Die entsprechenden Zahlen fiir die weiblichen Individuen 
der Gruppe sind folgende (die Gruppe Pq+, Frauen, umfasst 
4 840 Jahresbeobachtungen und die Gruppe Pq—, Frauen, 4580 
Jahresbeobachtungen). Die zu erwartende Anzahl weiblicher 
'Todesfiille der Gruppe Pqy— betriigt 2.8 + 2.0 und die tatsiich 
lich beobachtete 8 + 2.8. Die Differenz ist — 5.2 + 3.5. Hier 
hatte man sich also den Tod bei ungefiihr 5 Individuen we 
niger erwartet, als er tatsiichlich beobachtet worden ist, die 
Differenz ist aber statistisch nicht sichergestellt. 

Schliigt man nun die Zahlen fiir miinnliche und weibliche 
Individuen jeder Gruppe zusammen, so wird die Anzahl der 
zu erwartenden Todesfiille der ganzen pirquet-negativen Gruppe 
des Materials 16.7 + 4.4 gegen 19 + 4.3 tatsiichlich beobach 
teter. Die Differenz betriigt 23 + G2. 

Bei diesen Berechnungen wurden die 36 Personen (siehe 
S. 52), die einmal eine negative Pirquetreaktion aufgewiesen 
hatten, aber bei einer Nachpriifung nach einigen Jahren posi- 
und eine Pericarditis kompliziert wurde. Bei der Obduktion ergaben sich 
keine Anhaltspunkte fiir das Vorliegen einer Tuberkulose. 
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tiv reagierten, zu der pirquet-positiven Gruppe hinzugerechnet, 
aber von der pirquet-negativen abgezogen. Um zu entscheiden 
in welchem Ausmasse diese Fille das Ergebnis beeintriichtigen 
kénnen, miissen die Berechnungen nun nochmals angestellt 
werden, und zwar diesmal so, dass die 36 Personen von der 
pirquet-positiven Gruppe nun abgezogen und in der pirquet- 
negativen Gruppe mitgerechnet werden. (Von diesen 36 Per 
sonen ist keine gestorben.) 

Die Anzahl der Jahresbeobachtungen wird dann in der 
pirquet-positiven Gruppe fiir die miinnlichen Individuen 3 642 
und fiir die weiblichen 4.555, in der pirquet-negativen Gruppe 
5 332 miinnliche und 4 865 weibliche Individuen. Die Differenz 
zwischen den zu erwartenden und_ tatsiichlich beobachteten 
Todesfillen der Gruppe Pq— betriigt fiir die miinnlichen In- 
dividuen 7.2 + 6.0, fiir die weiblichen — 5.1 + 3.5. Werden 
die Werte fiir miinnliche und weibliche Individuen zasammen- 
veschlagen, so ergibt sich die Differenz — 0.1 + 6.6. 

Mit anderen Worten: Es kann fiir das vorliegende Material 
kein Unterschied in der Sterblichkeit an anderen Krankheiten 
als Tuberkulose nachgewiesen werden. 

Wir gehen nun weiter und untersuchen, ob die Uberein- 
stimmune der Sterblichkeit an Tuberkulose in beiden Gruppen 
des Materials ebenfalls so gut ist. 

In der Gruppe Pq+ sind 14 Miinner an Tuberkulose ge- 
storben, demgemiiss ist zu erwarten, dass in der Gruppe Pq— 
bei den miinnlichen Individuen 19.3 + 5.1 Todesfiille an Tu- 
berkulose vorliegen. Die tatsiichlich beobachtete Anzahl an 
Tuberkulose gestorbener Miinner in dieser Gruppe betriigt in 
dessen 2 + 1.4 und die Differenz ist somit 17.3 + 5.3 Indi- 
viduen. Hierbei liegt also ein statistisch sichergestellter Unter- 
schied vor. 

Kiir die Frauen des Materials ergaben sich folgende Zahlen: 
gi erwartende Todesfiille in der Gruppe Pq—: 14.5 + 3.8, tat 
siichlich beobachtete Todesfiille: 4 + 2.0. Die Differenz betriigt 
also 10.5 + 4.3 und kann als statistisech wahrscheinlich gemacht 
bezeichnet werden. 

Werden die miinnlichen und weiblichen Individuen der 
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Gruppe Pq— zusammengeschlagen, so ergibt sich die Anzahl 
der zu erwartenden Todesfiille fiir die ganze Gruppe 34.5 + 6.5 
vegen 6 + 2.4 tatsiichlich beobachtete. Die Differenz betriiet 
PRD + 6.8 und ist somit statistisch sichergestellt. 


Alle diese Berechnungen gelten unter der Voraussetzune, 


dass die 36 oben erwiihnten Individuen als Pqy-+ gerechnet 
werden. Ziihlt man sie hingegen zu der Grappe Py— und 


zieht sie von der Gruppe Pq+ ab, so vestalten sich die Zahlen 
foleendermassen : 

Die Differenz zwischen den zu erwartenden und tatsiichlich 
beobachteten Todesfiillen miinnlicher Individuen in der Gruppe 
Pq — betriigt 19.7 + 5.9 und fiir die Frauen derselben Gruppe 
12.8 + 4.7 Individuen. Schliigt man die Werte. zusammen, so 
ergibt sich die Differenz 32.8 + 7.5. 

Somit ergibt sich, dass unabhiingig davon, ob man die 36 
erwiihnten Individuen zu der Gruppe Pq+ oder Py — rechnet, 
zwischen diesen beiden Gruppen ein Unterschied der Sterb 
lichkeit an Tuberkulose vorliegt, der nicht auf einem Zufall 
beruhen kann. 

Nachdem es sich somit gezeigt hatte, dass ein Sterblich 
keitsunterschied zwischen den beiden Gruppen des Materials 
nur beziiglich der Tuberkulose besteht, war der niichste Schritt 
zu entscheiden, inwieweit die in die Pq + Gruppe eingereihten 
Kinder zur Zeit der ersten Untersuchung wirklich frei von einer 
beginnenden tuberkulésen Krankheit, itiber den Primiirkomplex 
hinaus, waren, obwohl diese nichts anderes als die tuberkulise 
Infektion aufdecken konnte. Bei 6 Fiillen der Gruppe Py 
(Nr. 2, 7, 10, 26, 28, 32 der Kasuistik) entwickelte sich kurze 
Zeit nach der ersten Beobachtung ein tuberkuléses Krankheits 
bild, das innerhalb eines Jahres zum ode fiihrte. Bei 4+ von 
diesen Fiillen handelte es sich um tuberkulése Meningitis und 
bei 2 um sehnell verlaufende Lungentuberkulose bei Kindern 
im Alter von unter 3 Jahren. Um zu entscheiden in welchem 
Ausmass diese Fiille das Resultat beeinflussen, miissen die 
selben Berechnungen wie oben erneut ausgefiihrt werden, aber 


diesmal unter Ausschluss der genannten 6 Fiille aus der Gruppe 


Pay+. Beim Vergleich miissen dann aus der Gruppe Py— die 
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analogen Fiille ebenfalls ausgeschlossen werden. In dieser findet 
sich indessen nur ein solcher Fall (Nr. 60), bei dem eine tu- 
berkulése Meningitis auftrat und innerhalb eines Jahres nach 
der ersten Beobachtune zum Tode fiihrte. 

Wenn wir so die beiden Gruppen hinsichtlich der Tuberku 
losesterblichkeit vergleichen, nachdem die Fiille aus beiden 
Gruppen ausgeschlossen wurden, bei denen der Tod innerhalb 
eines Jahres nach der ersten Beobachtung eingetreten ist, so 
stellt sich die Zahl der zu erwartenden Tuberkulosetodesfiille 
in der ganzen negativen Gruppe auf 29.7 bzw. 26.7 Individuen, 
je nach dem ob wir die oben erwiihnten 36 Individuen zu der 
Gruppe Pq — oder Pq+ ziihlen. Tatsiichlich wurden 5 Todes 
fiille beobachtet, somit ergeben sich beidesmal statistiseh sicher- 
vestellte Differenzen: 24.7 + 6.6 baw. 21.7 + 6.0. Tabelle 5 
gibt eine Ubersicht iiber das Zahlenmaterial bei dieser Be 
rechnung. Das Material ist beziielich miinnlicher bzw. weib 
licher Individuen allein in beiden Gruppen nicht gross genug, 
um fiir sich genommen einen ziffernmiissig sicheren Unterschied 
zu ergeben, sehliet man die Werte zusammen, so resultiert 
eine signifikative Differenz. 

Priifen wir das Material hinsichtlich der Sterblichkeit an 
anderen Krankheiten als Tuberkulose und gehen dabei in elei 
cher Weise vor, d.h. sechliessen wir alle Todesfiille aus, die 
innerhalb des ersten Jahres nach der ersten Beobachtung ein- 
vetroffen sind, so ergeben sich die Differenzen 6.6 + 5.7 bzw. 
4.7 + 5.2. Das Vorliegen eines Unterschiedes kann also hierbei 
nicht nachgewiesen werden. 

Der Unterschied der Tuberkulosesterblichkeit der beiden 
Gruppen des Materials kann somit nicht durch die Fiille, die 
innerhalb eines Jahres nach der ersten Beobachtung an Tuber 
kulose gestorben sind, erkliirt werden. Um eine weitere Sicher 
heit gegen die Eventualitiit zu g@ewinnen, dass sich unter den 
Todesfiillen der Gruppe Pq+ Individuen befanden, die bereits 
bei der Untersuchune anliisslich der ersten Beobachtung eine 
beginnende, tiber den Primiirkomplex hinausgehende tuberku 
lise Krankheit hatten, die diese Untersuchang nicht aufdecken 
konnte, soll nun die Tuberkulosesterblichkeit beider Gruppen 


| 
| 


G 


pyezuy 
qoog 
LA 
d 
pyezuy 
rqezuy 
“dog 
yezuy 
yezuy 


LAY YUVIY SUP leq sup usuep 


Usjsia Youu Ula spe 
Ue 


‘—bg asp ut 


64 GILL: 
“dog = = 
_ 
; 
L = 
=~ = & | 
om 
+I +I 
+1 
id 
dog | 
juezuy 
| 
| 
dog 
pyezuy | 
OMA | 
“qQoog 
yezuy | 
| 


DIE PROGNOSE DER OKKULTEN KINDERTUBERKULOSE 65 


des Materials unter Ausschluss aller der Todesfiille, bei denen 
das erste Krankheitszeichen der spiiter zum Tode fiihrenden 
Krankheit sich innerhalb des ersten Jahres nach der ersten 
Beobachtung gezeigt hat, verglichen werden. Ausser den vor- 
her genannten Fiillen muss so Fall Nr. 14 aus der Gruppe Pq + 
ausgeschlossen werden. Bei diesem Kinde wurde niimlich ca 
1 Jahr nach der ersten Beobachtung auf einer Réntgenplatte 
ein kleiner Herd im li. Infraclaviculargebiet» aufgedeckt. 
Dieser war moéglicherweise ein Vorzeichen der Lungentuberku- 
lose, die einige Jahre spiiter manifest wurde und zum Tode 
gefiihrt hat. Aus Tabelle 5 geht das niihere Resultat der Be- 
rechnungen an dem so ausgesonderten Material hervor. Auch 
hierbei zeigte es sich, dass trotz der Aussonderung die zu er- 
wartende Anzahl von Todesfiillen in der Gruppe Pqy— so gross 
ist, dass die Differenzen sichergestellt sind (23.3 + 6.4 bzw. 
20.5 + 5.9 Individuen). 

Ks ist somit nicht gut méglich, dass der Unterschied der 
Tuberkulosesterblichkeit in den beiden Gruppen des Materials 
damit zusammenhiingen kann, dass eine noch genauere Unter- 
suchung anliisslich der ersten Beobachtung eine Anzahl tuberku- 
losekranke Kinder unter den »okkult tuberkulésen» herausge- 
funden hiitte. Natiirlich ist es denkbar, dass wenn die Lungen 
aller spiiter an Tuberkulose Gestorbener bereits bei der ersten 
Beobachtung réntgenphotographiert worden wiiren, man dadurch 
eine weitere Aussonderung erméglicht hiitte. Ks ist indessen 
fraglich, ob man die so herausgefundenen Fiille nicht doch zu 
den okkult tuberkulésen im Sinne von Eneen hiitte rechnen 
miissen. Von den Kindern des Gesamtmaterials, deren Lungen 
bei der ersten Beobachtung réntgenphotographiert wurden (452 
der Gruppe Pq+ und 225 der Gruppe Pq—) ohne hierbei 
Krankheitszeichen aufzuweisen, sind spiiter 13 der Gruppe Pq 4 
und 1 der Gruppe Pq— an Tuberkulose gestorben. Hs wiire 
hierbei verlockend einen zahlenmiissigen Vergleich zwischen 
beiden Gruppen anzustellen, ich habe aber davon Abstand ge- 
nommen, und zwar einerseits deswegen, weil die Rontgenbefunde 
nicht als hinreichend zuverlissig betrachtet werden kénnen um 
von ihnen vollkommen sichere Schlussfolgerungen zu ziehen 


2—37282. Acta pediatrica. Vol. XIX. Supplementum IT. 
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(die Mehrzahl der Befunde ist jetzt 15—-25 Jahre alt und die 
Aufnahmen nicht mehr vorhanden), andererseits deswegen, 
weil viele der Réntgenbefunde sich auf Individuen beziehen, 
die spiiter an Meningitis oder Knochen- und Gelenktuberkulose 
gestorben sind. 

Um das Ergebnis der vorliegenden Untersuchung beziig- 
lich der genannten Eventualitiit doch so weit als méglich kon 
trollieren zu kénnen, miissen die beiden Gruppen des Materials 
unter Ausschluss aller der Todesfiille, bei denen das erste 
Zeichen der Krankheit, die sich spiiter als Tuberkulose er 
wiesen und zum Tode gefiihrt hat, innerhalb der auf die 
erste Beobachtung folgenden 3 Jahre aufgetreten ist, ver- 
glichen werden. Ausser den bereits friiher ausgesonderten 
Fiillen muss nun deswegen in der Gruppe Pq + auch Fall Nr. 
4, 5, 9, 27, 30, 36 und in der Gruppe Pq— Fall Nr. 54, 62 
ausgeschlossen werden. Somit wurden diesmal in beide Grup- 
pen nur die Tuberkulosetodesfiille aufgenommen, bei denen 
die ersten beobachteten Krankheitssymptome mehr als 3 Jahre 
nach der ersten Tuberkulinprobe aufgetreten sind. 

Nach Ausfiihrung der Berechnungen ergab sich auch dies- 
mal (‘Tabelle 5) eine so grosse Anzahl zu ertwartender Todes 
fiille in der Gruppe Pq— im Verhiiltnis zu der tatsiichlich 
beobachteten, dass die Differenz nach Berechnung des mitt 
leren Fehlers sich als statistisch sichergestellt erwiesen hat 
(18.1 + 5.6 baw. 16.1 +.5.1 Individuen). 

Ks kann nun auch von Interesse sein zu untersuchen in 
welchem Masse der Unterschied in der Tuberkulosesterblich 
keit zwischen der Gruppe Pq+ und der Gruppe Pq— sich 
auch auf verschiedene Formen der Tuberkulose erstreckt. Das 
Material ist fiir einen gesonderten Vergleich zwischen anderen 
tuberkulésen Krankheiten als die Lungentuberkulose zu klein. 
In der Gruppe Pq+ wurden 21 Todesfiille an Lungentuberku 
lose beobachtet und in der Gruppe Pq— 4. Wenn wir aus 
beiden Gruppen die Fiille aussondern, bei denen das friiheste 
Krankheitszeichen innerhalb des ersten Jahres nach der ersten 
Beobachtung aufgetreten ist und z. B. die Gruppe Pqy— der 


Ausrechnung des Risikowertes zu Grunde legen, so ergibt 
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sich fiir die gesamte Gruppe Pq+ (das Material ist zu klein, 
so dass die miinnlichen bzw. weiblichen Teilgruppen fiir sich 
keinen Unterschied zwischen den beiden Materialgruppen er- 
geben kénnen) die Anzahl zu erwartender Todesfiille mit 3.2 
Individuen gegeniiber 18 tatsiichlich beobachteten. Die Dif.- 
ferenz ist —14.8+4.5. Dies unter der Voraussetzung, dass 
die 36 Individuen, die einmal eine negative und einige Jahre 
spiiter eine positive Pirquetreaktion aufgewiesen haben, zu der 
Gruppe Pq— geziihlt wurden. Wenn man sie wiederum als 
pirquetpositiv betrachtet, sie also in die Gruppe Pq+ ein- 
rechnet und von der Gruppe Pq— abzieht, so stellt sich die 
Anzahl, die in der Gruppe Pq+ an Lungentuberkulosetodes 
fiillen zu erwarten ist, auf 3.5 Individuen. Hierbei ergibt 
sich die Differenz —14.5+4.6 Individuen. Die Differenz ist 
somit in beiden Fiillen statistisch sichergestellt. 

Vergleichen wir die beiden Gruppen hinsichtlich der Sterb 
lichkeit an Lungentuberkulose unter Ausschluss aller Fiille, 
bei denen die ersten Krankheitszeichen innerhalb der auf die 
erste Beobachtung folgenden 3 Jahre aufgetreten sind, so 
stellt sich die berechnete Anzahl Todesfiille in der Gruppe 
Pa+ auf 3.3 bzw. 3.6 Individuen gegen 14 tatsiichlich beob- 
achtete. Die Differenzen sind hierbei: 10.7 + 4.1 baw. 
—10.4+ 4.2 Individuen. Die Differenzen sind also nicht sta 
tistisch sichergestellt aber statistisch wahrscheinlich, d.h. sie 
liegen bei einem Wert 2.5mal den mittleren Fehler. Kin 
grésseres Material hiitte die Frage wahrscheinlich in der 
Richtung der Sicherstellung des Unterschiedes entscheiden 


lassen. 


Ks konnte somit aufgezeigt werden, dass der Unterschied 
in der Tuberkulosesterblichkeit zwischen den pirquet-positiven 
und pirquet-negativen Kindern meines Materials nicht auf 
einem Zufall und auch nicht auf der Eventualitiit beruhen 
kann, dass die allgemeine Sterblichkeit in der Gruppe Pq + 
grésser als in der Gruppe Pq— war. Es ist auch deutlich, 
dass dieser Unterschied auch nicht auf die Méglichkeit zu 
riickgehen kann, dass die Kinder der Gruppe Pq+ anliisslich 
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der ersten Beobachtung klinisch nicht frei von tuberkulésen 
Krankheiten waren. Irgendeine einseitige Sichtung des Ma- 
terials kann auch nicht in Frage kommen, da die Aus- 
kiinfte dariiber, ob die Kinder zur Zeit der Nachuntersuchung 
am Leben waren oder nicht, und im letzteren Falle die An- 
vaben iiber die Todesursache, von den Pfarriimtern fiir beide 
Gruppen des Materials in gleichem Ausmass und in gleicher 
Weise eingegangen sind. Bei siimtlichen Todesfiillen wurde, 
wie bereits erwiihnt, die Todesursache kontrolliert und falls 
es sich um Tuberkulose gehandelt hat, war die Diagnose, wie 
auch aus der Kasuistik ersichtlich, sicher. 

Ks erhebt sich hierbei noch die Frage, ob eine Fehler 
quelle méglicherweise in der Methodik der Tuberkulinpriifung 
liegen kann. Die pirquetreaktion wurde ja von verschiedenen 
Untersuchern angestellt und abgelesen, worin vielleicht bei 
der Beurteilung des Wertes der Proben ein Unsicherheits 
moment gegeben sein kann, das das Krgebnis beeinflusst 
hat. Hinsichtlich der positiv ausgefallenen Pirquetreaktionen 
bin ich indessen der Ansicht, dass der erwiihnte Umstand 
wenig Bedeutung besitzt. Um eine Reaktion als positiv zu 
bezeichnen, wurde eine Papelbildung von mindestens 5 x 5 
mm nach mindestens 48 Stunden gefordert; ist die Tuberku- 
linreaktion spezifisch, was nunmehr als eine feststehende Tat- 
sache betrachtet wird (vgl. S1twe), so bedeutet dies, dass die 
in meinem Material als Pirquet-positiv bezeichneten Kinder 
wirklich tuberkuloseinfiziert gewesen sein mussten.  Fiilsch- 
licherweise als positiv angesehene Pirquetreaktionen (unspezi- 
tische EKiweissreaktionen, traumatische Reaktionen) kann man 
nach althergebrachter Ansicht (Letkvam, Strom, Usr 
vepT, u. a.) dadurch vermeiden, dass man die Mi- 
nimalzeit fiir die Ablesung auf 48 Stunden festsetzt und hat man 
ausserdem als Minimalforderung fiir die Grosse der Reaktion 
eine Papel mit 5X5 mm aufgestellt, so diirfte man die Beur- 
teilung der Reaktion als positiv, gesichert ansehen, umsomehr, 
da ja technische Fehler praktisch ausgeschlossen sind. 

Anders verhiilt es sich mit den negativen Pirquetreaktio- 


nen. Als erstes ist zu erwiihnen, dass sich wohl einige posi- 
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tive Reaktionen in der pirquet-negativen Gruppe verbergen, 
und zwar einzig und allein deswegen, weil die Grenze fiir die 
Beurteilung einer positiven Reaktion so hoch gesteckt wurde 
und alle Reaktionen, die nicht als positiv beurteilt wurden, 
zu den negativen geziihlt wurden. Jetzt wird iiberall betont 
(Le1rkvamM, Exserc, Maumros und Roos, Srréom, Ustvepr und 
viele andere), dass nur selten Anlass besteht am Ausfall einer 
Pirquet-Reaktion zu zweifeln: entweder ist sie deutlich positiv 
oder deutlich negativ. Auch wenn dies richtig ist, so diirften 
doch auf jeden Fall auf Grund der Art der Ablesune eine 
gewisse Anzahl positiver Reaktionen in der pirquet-negativen 
Gruppe gelandet sein. Ausserdem wurde die Pirquetreaktion 
ja meistens nur einmal ausgefiihrt und auch aus diesem Grunde 
diirfte ein Teil wirklich tuberkulinpositiver Kinder scheinbar 
negativ veblieben sein. Gewiss heben einige Forscher in der 
letzten Zeit hervor (Usrvepr (96, 99), Hemenck (49) u. a.), 
dass eine einmal ausgefiihrte Pirquetreaktion unter gesunden 
Kindern 90—99 % der Infizierten erfasst, doch wurde dieses 
Ergebnis einerseits bei Anwendung einer anderen Methode, 
niimlich der Ritzmethode, erzielt und andererseits stimmt es 
nicht mit den Erfahrungen anderer Autoren (Exkperc, Maum- 
ros und Roos) tiberein. Der Umstand, dass bei den Fiillen 
meines Materials, bei denen eine negative Pirquet-Reaktion 
den Anlass gab, die Reaktion nach einer Woche zu wieder 
holen sie dann relativ so selten positiv ausfiel (s. S. 38), hat 
ja fiir sich auch etwas iiber die Zuverliissigkeit der Methode 
hierbei zu sagen; doch glaube ich, dass man alles in allem 
damit zu rechnen hat, dass auf Grund einer einmaligen Aus 
fiihrung der Reaktion, verschiedene falsche negative Aus- 
schliige vorliegen. Diese Fehlerquelle umfasst das Nichtbe- 
riicksichtigen einer ev. Sensibilisierung, die aber angeblich im 
Kindesalter relativ ungewohnlich sein soll (Lerkvam, Ustrvept), 
und technische Fehler, wie zu oberfliichliche Bohrung, zu 
kurze Dauer der Kintrocknung des Tuberkulins, u. s. w. 
Wenn nun nach alledem wahrscheinlich ist, dass in der 
Gruppe Pq— einige von Anfang an positiv reagierende Indi 
viduen enthalten sind — dass die Verhiiltnisse entgegengesetzt 
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liegen konnten ist ja kaum fiir mehr als einige vereinzelte 
Fille méglich, nachdem was oben gesagt wurde — so ist es 
eine andere Frage, was dies fiir eine Rolle fiir das Ergebnis 
der Untersuchung spielen kann. Haben wir nun fiir die Pq + 
Gruppe des Materials gewisse Wahrscheinlichkeitsziffern (Ri- 
sikowerte) fiir die Tuberkulosesterblichkeit festgestellt, so ist es 
klar, dass diese in ungefiihr gleichem Masse fiir die tuberku- 
linpositiven Kinder gelten miissen, die in der Gruppe Pq— 
verborgen sind; dies gilt, soweit man nicht die Méglichkeit 
in Betracht ziehen will, dass diese Kinder eine asthenische 
Hypergie im Sinne von Pirquer und HameBurerr besitzen, 
wodurch ja das Risiko an Tuberkulose zu sterben so viel grés 
ser ist. Liegen die Verhiiltnisse, wie auch immer, so kénnen 
die in Frage kommenden Kinder nicht weniger gefiihrdet sein 
als die der Gruppe Pq+. Die positive Anergie (v. Hayek), 
die den héchst denkbaren Grad von Immunitiit darstellen und 
einen schnellen Abbau des Tuberkulins bewirken soll, so dass 
es zu keiner sichtbaren Reaktion kommt, ist ja immer noch 
etwas umstritten und diirfte auch in jedem Fall bei jeder Art 
der Tuberkulinpriifung mit gewoéhnlichen Tuberkulinmengen 
nicht bemerkt werden. Da die Individuen der Gruppe Pq—, 
trotzdem, dass sich unter ihnen einige wirklich tuberkulin- 
positive verborgen finden, keine héhere Sterblichkeitsziffer an 
Tuberkulose erreichen, so dass in dieser Hinsicht ein betriicht- 
licher Unterschied zwischen ihnen und den Individuen der 
Gruppe Pqy+  bestehen bleibt, so miissen demgemiiss die fal 
schen negativen Reaktionen in diesem Zusammenhang ohne 
Bedeutung sein. Oder besser ausgedriickt: die tatsiichlich 
tuberkulinpositiven Fiille, die sich méglicherweise in der Gruppe 
Pq— verbergen, stellen eine weitere Garantie fiir den fest- 
gestellten Unterschied der Tuberkulosesterblichkeit beider Grup 
pen dar. Man kann bis zu einer gewissen Grenze sogar sa- 
gen, je mehr falsche Reaktionen in die Gruppe Pq— auf- 
genommen sind, um so priignanter werden die zutagekommen- 
den Differenzen der Tuberkulosesterblichkeit zwischen den 
Materialgruppen Pq+ und Pq—. 

Da somit kaum bedeutungsvolle Einwiinde gegen das 
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technische Verfahren bei Ausfiihrung der Pirquetschen Reak- 
tion, die das Auswahlsmoment darstellt und die die beiden 
Gruppen von einander unterscheidet, gemacht werden kénnen, 
so verbleibt schliesslich nur die Médglichkeit, dass die Um- 
stiinde in Zusammenhang mit diesem Auswahlsmoment selbst 
den Sterblichkeitsunterschied zwischen beiden Gruppen des 
Materials bedingen. Mit anderen Worten: ein tuberkulin- 
positives, aber klinisch von einer tuberkulésen Krankheit freies 
Kind, hat ein grésseres Risiko spiiter an 'Tuberkulose zu ster- 
ben, als ein tuberkulinnegatives Kind, und zwar unter den 
Bedingungen, die fiir das vorliegende Material geltend waren. 


Um eine Vorstellung iiber die Bedeutung wiederholter In- 
fektionen fiir die Mortalitiit innerhalb des Materiales zu er- 
langen, habe ich versucht in jeder Gruppe, die Individuen 
zusammenzufassen, bei denen Angaben iiber solche wieder- 
holte Infektionen vor oder (in der Minderzahl) wiihrend der 
Beobachtungszeit erhalten wurden. Von »Tuberkuloseexposi- 
tion» wird hier gesprochen, wenn Tuberkulose in irgend einer 
Form innerhalb der Familie vorlag — bei dem Vater, der Mut- 
ter oder den Geschwistern — oder wenn bestimmte Angaben 
iiber wiederholte Ansteckungsmoéglichkeiten von anderer Seite 
(z. B. Tuberkulose bei in der Familie wohnenden Personen, 
Umgang mit Nachbarsfamilien, in denen Tuberkulose vorkam 
u.s. w.) erhalten wurden. Kingehendere Angaben iiber die 
Art der angegebenen Ansteckungsquellen, z. B. Aufkliirung 
dariiber wie bei diesen die Diagnose gestellt wurde, ob die 
Ansteckungsmoéglichkeit wirklich vorhanden war u. s. w., konn- 
ten nur in wenigen Fiillen erhalten werden, weswegen hierauf 
bei den Berechnungen nicht Riicksicht genommen werden 
konnte. 

Innerhalb der pirquetpositiven Gruppe fanden sich 346 
und innerhalb der pirquetnegativen 174 solche »tuberku- 
loseexponierte» Individuen. In der positiven Gruppe sind 
19 von diesen (10 Knaben und 9 Miidchen) und in der ne 
gativen 3 (1 Knabe und 2 Miidchen) an Tuberkulose gestor- 
ben. Irgend ein Unterschied der Tuberkulosesterblichkeit 
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zwischen Individuen mit oder ohne bekannter wiederholter 
Exposition innerhalb jeder der beiden Gruppen kann mit die- | 
sen Zahlenangaben nicht nachgewiesen werden (die Differenz 
zwischen den Prozentwerten erreicht in keinem Fall den dop 
pelten mittleren Fehler). Kin Vergleich zwischen den ver 
schiedenen Gruppen unter Beriicksichtigung der ‘Tuberkulose 
mortalitiit unter den Individuen mit bekannter Exposition, 
ergibt gewiss einen sichergestellten Unterschied in der Rich- 
tung, dass die Individuen in der positiven Gruppe hiiufiger 
sterben, ich habe mich aber nicht berechtigt gefiihlt die Zah 
len mitzuteilen, da ich mich nicht gegen die Kventualitiit 
schiitzen kann, dass die Individuen der pirquetnegativen Gruppe 


gerade deswegen negativ reagierten, weil die hier angegebenen 


Ansteckungsquellen» nicht ansteckend waren. Die Unvoll- 
stiindigkeit des Materiales in diesem Punkte legt somit ein 
Hindernis in den Weg diese Fragen niiher zu untersuchen. 
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Die Morbiditat. 


Nachdem es sich gezeigt hat, dass die Sterblichkeit an 
tuberkulésen Krankheiten in der Gruppe Pq + meines Materiales 
grésser ist als in der Gruppe Pq—, ist es von Interesse zu 
untersuchen, wie sich die Tuberkulosemorbiditiit in diesen 
Gruppen verhiilt. Mortalititsziffern sind unter allen Umstiinden 
sicherer und bedeutungsvoller als Morbiditiitsziffern, da wir ja 
im ersteren Fall vor einer vollendeten Tatsache stehen, wiihrend 
es sich bei dem letzteren um einen Zustand handelt, der vor- 
iibergehender Natur sein kann und der in seiner Art — ich 
denke in erster Linie an die Diagnose immer schwerer zu 
beurteilen sein diirfte. Die Morbiditiitsziffern sollen hier des- 
halb zuniichst als Kontrolle und Ergiinzung der Mortalitiits 
ziffern angefiihrt werden. 

Beim Vergleich der Hiiufigkeit tuberkuléser Erkrankungen 
in den beiden Materialgruppen konnte aus leicht einzusehenden 
Griinden die Frequenz nichttuberkuléser Krankheiten nicht, 
wie das bei den Sterblichkeitsberechnungen geschehen ist, als 
Kontrolle herangezogen werden. Die tuberkulésen Krankheiten 
wurden in drei Hauptgruppen eingeteilt, und zwar in mani 
feste Tuberkulose, paratuberkulése Krankheiten und schliesslich 
tuberkuloseverdiichtige Krankheiten. 

Als manifeste Tuberkulose wurden gerechnet: Lungentuber 
kulose, tuberkulise Meningitis, Knochen- und Gelenktuberkulose 
und sichergestellte Tuberkulose anderer Organe. Pleuritis 
und Erythema nodosum wurden also nicht als manifeste Tuber 
kuloseformen angesehen, da ja einerseits ihre Atiologie —- wenn 
auch nur zwischen engen Grenzen — variierén kann und anderer 
seits ihre Bedeutung in diesem Zusammenhang eine prinzipiell 
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andere ist, als die der manifesten Tuberkulosen, die ein gemein 
sames pathologisch-anatomisches Substrat aufweisen. 

Von den sog. paratuberkulésen Krankheiten kamen in dem 
vorliegenden Material nur Pleuritis und Erythema nodosum 
vor (Phlyctaenen wurden nicht mitgerechnet). 

Als »tuberkuloseverdiichtig®» wurden schliesslich die unauf 
gekliirten Fille gerechnet, bei denen gute Griinde fiir die An 
nahme der tuberkulésen Natur einer Krankheit vorhanden 
waren, der letztgiiltige » Beweis» in Form von Bazillennachweis, 
pathologisch-anatomischer Bekriiftigung der Diagnose, charak- 
teristischem Réntgenbild oder typischem klinischen Verlauf aber 
nicht gefiihrt werden konnte. Niihere Angaben iiber diese, 
wie auch iiber die beiden anderen Gruppen werden weiter 
unten gemacht. 

Jedes erkrankte Individuum wurde nur unter ecver Krank- 
heit registriert, auch dann, wenn bei ihm mehrere Tuberkulose- 
formen vorlagen. Kine Ausnahme hiervon haben die Pleuri 
tiden ausgemacht. Die Fiille niimlich, bei denen eine exsudative 
Pleuritis einer manifesten Tuberkulose in irgendeinem Organ 
vorausging, wurden sowohl als manifeste Tuberkulosen als auch 
als Pleuritiden registriert. In der Kasuistik wurde dieses Vor- 
gehen bei jedem einzelnen derartigen Fall besonders vermerkt. 
(Bei den Fiillen, die spiiter an manifester Tuberkulose erkrankten 
ist in keinem einzigen Fall Erythema nodosum in der Vor- 
geschichte vorgekommen.) Bestanden bei einer Person mehrere 
Formen der manifesten Tuberkulose, so wurde sie unter der 
Form registriert, die das Bild beherrschte (in der Regel Lungen 
tuberkulose) und die auch bei allen Fiillen, bei denen dies 
vorkam, diejenige Manifestation war, die als erste zu Erschei- 
nungen gefiihrt hat und aufgedeckt wurde. Niihere Angaben 
iiber jeden Fall sind aus der Kasuistik zu ersehen. 

Das Lebensjahr, in dem die Erkrankung auftrat und das 
fiir jeden Krankheitsfall in die Altersklassentabellen einge 
tragen wurde, entsprechend wie das Todesjahr bei den Sterb- 
lichkeitsberechnungen, konnte ausser bei Lungentuberkulose 
exakt angegeben werden. Bei der Lungentuberkulose ist die 
Entscheidung, wann die Krankheit begann, oft unsicher, des- 
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wegen wurde hierbei ein besonderes Verfahren angewandt, das 
weiter unten niiher beschrieben werden soll. 

Die Anzahl der Beobachtungen in den einzelnen Alters- 
klassen bei den Morbiditiitsberechnungen in den beiden Material- 
gruppen musste sich anders gestalten als bei den Sterblich- 
keitsberechnungen. Es ist ja selbstverstiindlich, dass ein Ver- 
gleich bei den Morbiditiitsberechnungen nur zwischen denjeni 
ven Individuen mdglich war, tiber deren Gesundheitszustand 
zur Zeit der Nachuntersuchung Angaben vorlagen. Somit 
mussten von der Anzahl der Jahresbeobachtungen bei den Sterb- 
lichkeitsberechnungen die Beobachtungsjahre ausfallen, die die- 
jenigen 19 Individuen (8. 42) repriisentieren, von welchen zur 
Zeit der Nachuntersuchung bekannt war, dass sie am Leben 
sind, deren Gesundheitszustand aber unbekannt war. Die 
Morbiditiitsberechnungen sind somit bei einem Material von 
1397 Individuen, iiber deren Gesundheitszustand zur Zeit der 
Nachuntersuchung Angaben vorlagen, ausgefiihrt worden. Dies 
ergibt in der Gruppe Pqy— 9453 Beobachtungsjahre (4977 in 
der miinnlichen und 4476 in der weiblichen Teilgruppe) und 
in der Gruppe Pq+ 8655 Beobachtungsjabre (3 844 + 4 811), 
und zwar unter der Voraussetzung, dass die 36 Individuen 
{vgl. S. 52), die einmal eine negative und einige Jahre spiiter 
bei einer erneuten Untersuchung eine positive Pirquetreaktion 
aufgewiesen haben, als pirquetpositiv gerechnet werden, d. h. 
sie werden in der Gruppe Pq+ mitgeziihlt und von der Gruppe 
Py— abgezogen. Werden diese 36 Individuen hingegen als 
pirquetnegativ gerechnet, d.h. in der Gruppe Pq— mitgeziihlt 
und von der Gruppe Pq + abgerechnet, so ergeben die 1 397 
Individuen in der Gruppe Pq— 9988 (5 227 + 4761) und in 
der Gruppe Pq+ 8 120 (3594 + 4526) Beobachtungsjahre. 


a. Morbiditét an manifester Tuberkulose. 


Die Bezeichnung manifeste Tuberkulose umfasst in dem vor- 
liegenden Material die Krankheitsgruppen Lungentuberkulose, 
tuberkulése Meningitis, Knochen- und Gelenktuberkulose sowie 
manifeste Tuberkulose anderer Organe». Zu der letztgenannten 
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Krankheitsgruppe gehéren 2 Fille, und zwar ein Fall von Tbe. 
gland. suprarenalis (Kasuistik Nr. 6) und ein Fall von Tbe. 
lymphogland. colli (Kasuistik Nr. 21). Die Hauptgruppe »mani 
feste Tuberkulose» umfasst alle Fiille, die in der Kasuistik am 
Schluss der vorliegenden Arbeit angefiihrt sind. Kine Uber 
sicht iiber alle Fille, die an manifester Tuberkulose erkrankt 
sind, wird in Tabelle 4 gegeben, in der das Alter, in welchem 
das erste Krankheitszeichen aufgetreten ist, ferner das Zeit 
intervall zwischen der ersten Beobachtung und dem Zeitpunkt 
des Auftretens der ersten Krankheitserscheinungen, ebenfalls 
eingezeichnet ist. 

Wiihrend der Beobachtungszeit erkrankten in der Gruppe 
Py+ 53 und in der Gruppe Py— 12 Fille an manifester 
Tuberkulose. Bei keinem Fall sind Zweifel an der Richtigkeit 
der Diagnose méglich und da diese am sichersten durch Stu 
dium der einzelnen Fille gepriift werden kann, habe ich es 
als richtig angesehen, die Krankengeschichte jedes einzelnen 
der in Frage kommenden Individuen anzufiihren. Ich méchte 
daher auf die Kasuistik am Schluss dieser Arbeit, in der die 
Krankengeschichten siimtlicher Fille mit manifester ‘Tuber 
kulose wiedergegeben sind, hinweisen. 

Beim Vergleich der beiden Materialgruppen hinsichtlich der 
Hiiufigkeit manifester Tuberkulosen, miissen wir, um die Fehler 
quelle, die durch die Médglichkeit gegeben ist, dass ein ‘Teil 
der spiiter erkrankten Kinder bereits bei der ersten Beobachtune 
tuberkulése Affektionen hatte, die irrtiimlicherweise als eine 
andere Krankheit angesehen worden sind, auszuschalten, aus 
beiden Materialgruppen alle Krankheitsfiille ausschliessen, bei 
denen die ersten Zeichen der Krankheit, die sich spiiter als 
Tuberkulose erwiesen hat, innerhalb des ersten Jahres nach 
der ersten Beobachtung aufgetreten sind. So schalten aus der 
Gruppe Pq+ die Fiille Nr. 2, 7, 10, 14, 17, 26, 2%, 32, 40 
und aus der Gruppe Pq— der Fall Nr. 60 aus. Hs verbleiben 
zum Vergleich in der Gruppe Pq+ 44 und in der Gruppe 
Pq— 11 Fille. Die Berechnungen wurden mit den Sterblich 
keitsberechnungen vollkommen analog ausgefiihrt: Erst wurde 
somit fiir jede Altersklasse einer der Materialeruppen das 
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Risiko an manifester Tuberkulose zu erkranken bestimmt und 
der so ermittelte Wert des Krankheitsrisikos fiir die korres- 
pondierenden Altersklassen der anderen Materialgruppe appli- 
ziert, wodureh fiir die letzgenannte Materialgruppe die Anzahl 
zu erwartender Erkrankungen erhalten und mit der Anzahl 
tatsiichlich Erkrankter der betreffenden Materialgruppe ver 
glichen werden konnte. Der Unterschied zwischen zu erwarten 
der und tatsiichlich beobachteter Anzahl von Krankheitsfiillen 
wurde dann auf Grund seines mittleren Fehlers bewertet. 

Krrechnen wir das Krankheitsrisiko nach den in der Gruppe 
Pq— beobachteten Verhiiltnissen und betrachten zuniichst die 
friiher bereits oft erwiihnten 36 Individuen als pirquetpositiv, 
so ergibt sich in der Gruppe Pq+ des Materials eine zu er- 
wartende Anzahl Krankheitsfille von 9.4 Individuen. Die beob 
achtete Anzahl war, wie erwiihnt, 44 und somit stellt sich 
die Differenz auf —34.6 + 7.2 Individuen (vel. Tabelle 6). 

Rechnen wir indessen die erwiihnten 36 [ndividuen zu der 
Gruppe Pq—, so kann man in der Gruppe Pq+ 4.5 Krank 
heitsfiille erwarten und es ergibt sich die Differenz 8.5 — 44 

39.5 +7.1. Der Unterschied ist also in beiden Fiillen 
statistisch sichergestellt. Mit anderen Worten: Die Individuen 
der Gruppe Py + des vorliegenden Materials sind in grésserem 
Ausmass an manifester Tuberkulose erkrankt, als die der 
Gruppe Py—. 

Nun betrachten wir die miinnliche und weibliche Teilgruppe, 
jede fiir sich. Fir die miinnliche Teilgruppe stellt sich die 
berechnete Anzahl Krankheitsfiille in der Materialgruppe Pq + 
auf 3.3 bzw. 3.0 Individuen (je nachdem zu welcher Material 
gruppe die erwiihnten 36 Individuen geziihlt werden), die tat 
siichlich beobachtete Anzahl ist 18. Die Differenz: —14.7 + 4.5 
baw. —15 Individuen. 

Fiir die entsprechende weibliche Teilgruppe stellte sich die 
berechnete Anzahl auf 6.2 bzw. 5.7 und die beobachtete auf 
26 Individuen. Die Differenz ist somit 19.8 +5.7 baw. 

20.3 + 5.6 Individuen. 

Somit erweist sich das Material als gross genug, um den 
Schluss ziehen zu kénnen, dass sowohl die weiblichen als auch 
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die miinnlichen Individuen der Gruppe Pq+ in grésserem 
Ausmass an manifester Tuberkulose erkrankt sind als die der 
Gruppe Pq— und dass dieser Unterschied nicht zufallsbe- 
dingt ist. 

Wenn wir, analog mit dem Vorgehen bei den Sterblich- 
keitsberechnungen, um weitere Sicherheit zu gewinnen, aus 
dem Material alle Fille aussondern, bei denen das erste Zei- 
chen der Krankheit, die sich spiiter als Tuberkulose erwiesen 
hat, innerhalb der niichsten 3 Jahre nach der ersten Beob- 
achtung aufgetreten ist, so zeigt es sich, dass der zahlenmiis- 
sige Unterschied bei dem erneuten Vergleich der beiden Mate- 
rialgruppen auch weiterhin signifikativ ist. Aus der Gruppe 
Pq + scheiden hierbei, ausser den bereits friiher ausgesonder- 
ten, die Fille Nr. 4, 5, 9, 16, 21, 27, 30, 36, 43 und aus der 
Gruppe Pq— die Fille Nr. 54 und 62 aus. So verbleiben in 
der Gruppe Pq+ 35 und in der Gruppe Pp— 9 kranke Indi- 
viduen. Die Differenz zwischen der Anzahl erwarteter und 


beobachteter Krankheitsfiille stellt sich hierbei auf —28.1 
+6.3 bzw. —27.4 +6.4 Individuen. Der Unterschied ist somit 


grosser als 4mal sein mittlerer Fehler. Der Unterschied ist 
fiir die weibliche Teilgruppe ebenfalls sichergestellt, wiihrend 
er fiir die miinnliche Teilgruppe nur statistisch wahrscheinlich 
ist (vel. Tabelle 6). 


Nachdem somit die gréssere Morbiditiit an manifest-tuber- 
kulésen Krankheiten in der Gruppe Py + festgestellt werden 
konnte, gehen wir dazu iiber, die einzelnen Formen der mani- 
festen Tuberkulose, jede fiir sich zu untersuchen. Das Mate- 
rial ist zu klein um irgend einen Vergleich zwischen den 
beiden Gruppen hinsichtlich der relativ geringen Anzahl Fiille 
von Meningitis, Knochen- und Gelenktuberkulose sowie »mani- 
feste Tuberkulose anderer Organe» zu erméglichen. Hingegen 
bietet ein Vergleich beziiglich der Lungentuberkulose, was ja 
auch in diesem Zusammenhang das grésste Interesse besitzt, 
Aussicht, weitere Aufschliisse zu erhalten. 

In der Gruppe Pq+ wurden insgesamt 39 (16 in der miinn- 
lichen und 23 in der weiblichen Teilgruppe) und in der Gruppe 
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Py-- 10 (4 baw. 6) Fiille von Lungentuberkulose beobachtet. 
In allen diesen Fiillen handelte es sich um eine tertiiire, apiko- 
kaudal fortschreitende Phthise. Nur 2? Fiille (Nr. 7 und 10) 
bilden hiervon eine Ausnahme. In diesen letzterwiihnten bei- 
den Fiillen handelte es sich um Kinder unter 3 Jahren, die 
eine fiir das Siiuglingsalter charakteristische, schnell verlau 
fende, kiisig-uleerése, zum Tode fiihrende Lungentuberkulose 
aufgewiesen haben, die man zum Sekundiirstadium zu rechnen 
pilegt, die aber auch als Endstadium einer rasch verlaufenden 
Primiirtuberkulose aufgefasst werden kann (WimBERGER). 
Will man das Risiko zweier Materialgruppen, an Lungen 
tuberkulose zu erkranken, miteinander vergleichen, wie dies 
hier geschehen soll, und will man dabei das Risiko in jeder 
Altersgruppe (Altersklasse) fiir sich gebiihrend beriicksichtigen, 
so muss man sich selbstverstiindlich entschliessen die verschie- 
denen Fiille nach einem einheitlichen System in die Jahres- 
klassentabellen einzutragen. Fiir alle anderen Formen der 
Tuberkulose war es auf Grund der Natur der Veriinderungen 
moglich, das Lebensalter, in dem die Krankheit aufgetreten 
ist, ziemlich exakt anzugeben und so konnte es unschwer be- 
stimmt werden in welche Jahresklasse ein Krankheitsfall ge- 
hért. Anders liegen die Verhiiltnisse bei der Lungentuberku- 
lose. Ks ist ja bekannt, dass das Zeitintervall zwischen Be 
ginn der Krankheit, Auftreten der ersten Erscheinungen und 
Feststellung der Erkrankung sich auf Jahre erstrecken kann 
und seine Bestimmung oft sehr unsicher ist. Ks geht nicht 
an, den einen Fall in die Altersklasse die dem Krankheits 
beginn und den anderen in die, die der Feststellung der Krank 
heit entspricht, einzureihen. Man muss sich daher entschlies 
sen die Fille nach einem der angefiihrten Meilensteine der 
Lungentuberkuloseentwicklung zu vergleichen, und zwar wiire 
es gewiss am besten hierbei den Zeitpunkt des Krankheits- 
beginns wiihlen zu kénnen. Der Krankheitsbeginn hat ja in 
diesem Zusammenhang die grésste prinzipielle Bedeutung; die 
ersten Symptome der Lungentuberkulose weisen von Fall zu 
Fall eine sehr grosse zeitliche Variation auf, und zwar je nach 


dem welcher Art sie sind und welche Aufmerksamkeit der 
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Kranke ihnen eignet, der Zeitpunkt schliesslich, in dem die 
Krankheit festgestellt wird, beruht in hohem Masse auf iius- 
seren Umstiinden, die von Fall zu Fall Unterschiede von meh- 
reren Jahren bedingen kénnen. Um diese Frage zu lésen, bin 
ich folgendermassen vorgegangen: 

Um das Alter, in welechem die Krankheit wahrscheinlich 
begonnen hat, méglichst eng umgrenzen zu kénnen, habe ich 
bei jedem Fall einerseits das Alter, in dem die Krankheit 
wahrscheinlich hat friihestens beginnen kénnen und anderer- 
seits das Alter, in dem sie wahrscheinlich spiitestens aufgetreten 
sein muss, bestimmt. Dann habe ich die beiden Gruppen, erst 
unter Beriicksichtigung des spiitesten und hernach unter Be- 
riicksichtigung des friihesten wahrscheinlichen Erkrankungs- 
termins, miteinander verglichen. Irgendwo zwischen diesen 
beiden Terminen diirfte ja der tatsiichliche Krankheitsbeginn 
liegen. 

Das Alter fiir die »friiheste wahrscheinliche Erkrankung 
wurde 2 Jahre vor dem Alter (Zeitpunkt) festgesetzt, in dem 
der Patient oder Arzt die ersten Krankheitszeichen wahrge- 
nommen hat. Diese ersten Zeichen konnten Hiimoptoe, Pleu- 
ritis, Husten, Abmagerung, Miidigkeit, Fieber, Nachtschweiss 
u.s.w. sein und der friiheste wahrscheinliche Zeitpunkt der 
Krkrankung wurde 2 Jahre vor Auftreten dieser Symptome 
gelegt. Gingen der Feststellung der Krankheit keine Symp- 
tome voraus, wurde sie also bei einer Untersuchung zufiillig 
entdeckt, so wurde der fragliche Zeitpunkt ebenfalls 2 Jahre 
vor der Feststellung angenommen. Kine Ausnahme hiervon 
wurde nur bei Fiillen gemacht, bei denen innerhalb der zwei 
dem Auftreten des ersten Symptoms bzw. der zufiilligen Ent- 
deckung der Krankheit vorausgehenden Jahre eine iirztliche 
Untersuchung mit sicher negativem Resultat ausgefiihrt wurde. 
Bei diesen Fiillen wurde diese negative Untersuchung als Zeit- 
punkt des Krankheitsbeginns festgesetzt. 

Der »spiiteste wahrscheinliche Erkrankungstermin» wurde 
in das Alter verlegt, in dem die Krankheit festgestellt wurde. 
Gingen jedoch der Feststellung »unzweideutige» Krankheits- 
symptome wiihrend der vorausgehenden Jahre vor (z. B. Hii- 
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moptoe, charakteristischer Husten oder Abmagerung, Fieber, 
u.s.w.), so wurde das Kinsetzen dieser Symptome als spiitester 
wahrscheinlicher Krkrankungstermin betrachtet. 

Ks kann als iibertrieben erscheinen, bei einem Fall von 
Lungentuberkulose den wahrscheinlichen friihesten Krankheits- 
beginn volle 2 Jahre vor den Zeitpunkt zu verlegen, in dem 
die ersten Symptome aufgetreten sind bzw. in dem die Krank 
heit entdeckt wurde. Unsere Absicht hier ist aber das Lebens 
alter, in dem die Krankheit wirklich begann, zwischen zwei 
angegebenen Extremen zu erfassen, dabei wahrt man sich vor 
Irrtiimern am besten dadurch, dass man tatsiichlich Extreme 
wiihlt. 

Nun kénnen wir dazu iibergehen die zwei Materialgruppen 
hinsichtlich der Hiiufigkeit der Lungentuberkulose miteinander 
zu vergleichen, wobei die beobachteten Fiille zuerst in die 
Jahresklassen eingereiht werden sollen, die spiitesten 
wahrscheinlichen Erkrankungstermin entsprechen. Hierbei er 
gibt sich, wenn wir das Erkrankungsrisiko nach den in der 
Gruppe Pqy— beobachteten Fiillen berechnen, fiir die Gruppe 
Py+ eine zu erwartende Anzahl Kranker von 7.5 bzw. 8.3 
(im ersteren Fall sind die mehrfach erwiihnten 56 Individuen 
zu der Gruppe Pq— gerechnet). Die tatsiichlich beobachtete 
Anzahl ist indessen 39, die Differenz somit —31.5 + 6.6 baw. 
—30.7 + 6.7. Fiir die miinnlichen Teilgruppen ergeben sich 
folgende Differenzen: —13.8 + 4.1 bzw. —13.5 + 4.1 und fiir 
die weiblichen —17.4 + 5.3 bzw. —16.8 + 5.4. 

Fiihrt man die Berechnungen auf Grund des spiitesten 
wahrscheinlichen Krkrankungstermins aus, so ergibt sich also, 
dass zwischen den beiden Materialgruppen, und zwar sowohl 
fiir Miinner als fiir Frauen, ein sichergestellter Unterschied 
vorliegt, indem die pirquetpositiven Individuen in griésserem 
Ausmass an Lungentuberkulose erkrankt sind als die pirquet 
negativen. 

Vergleicht man die beiden Materialgruppen unter Zugrunde 
legung des friihesten wahrscheinlichen Erkrankungstermins, so 
ergeben sich in der Gruppe Pq + folgende Differenzen zwischen 
berechneten und beobachteten Krankheitsfiillen (vgl. Tab. 7): 
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Fiir die miinnliche Teilgruppe —13.1 44.2 baw. —12.9 + 4.2 
Individuen und fiir die weibliche Teilgruppe --17.1 + 5.3 baw. 

16.4 + 5.5. 

Der Unterschied ist also hier nicht so markant, aber doch 
zureichend, um denselben Schlussatz, wie bei Ausfiihrune der 
Berechnungen unter Beriicksichtigung des spiitesten wahrschein 
lichen Erkrankungstermins, ableiten zu kénnen. Schiliigt man 
die beiden Teilgruppen (also die miinnliche und die weibliche) 
zusammen, so ergibt sich zwischen den Materialgruppen Py 4 
und Pq— eine Differenz, die das 4fache ihres mittleren Feh- 
lers betriigt, und zwar unabhiingig davon, ob die Berechnungen 
unter Beriicksichtigung des friihesten oder spiitesten wahr 
scheinlichen Erkrankungstermins ausgefiihrt werden. 

Das Alter, in welehem die Erkrankung wirklich aufgetreten 
ist, diirfte, wie oben erwiihnt, irgendwo zwischen den beiden 
Kxtremen, auf Grund derer die Berechnungen ausgefiihrt wor 
den sind, liegen. Daraus folgt, dass es sich beim Vergleich 
der Hiiufigkeit der Erkrankung an Lungentuberkulose in beiden 
Materialgruppen in Hinblick auf das Alter, in welchem die 
Erkrankung geschehen ist, ergibt, dass die pirquetpositiven 
Kinder in grésserem Ausmass als die pirquetnegativen erkrankt 
sind und dass dieser Unterschied nicht zufallsbedingt sein 
kann. 

Nachdem der Unterschied nicht zufallsbedingt ist, heisst es 
zuerst dem systematisch wirkenden Moment nachzuforschen, 
das seine Ursache ist. Wie friiher, so ist es auch hier in 
erster Linie notwendig zu untersuchen, ob dieses Moment nicht 
vielleicht durch eine unbewusste Auswahl bei der Sammlung 
des Materials gegeben ist. Mit anderen Worten: Haben die 
Kinder in den beiden Materialgruppen abgesehen von der 
Tuberkulinreaktion wirklich dieselbe Ausgangslage gehabt als 
die Beobachtung begonnen wurde?  Irgendeinen Vergleich 
zwischen den beiden Materialgruppen hinsichtlich der Hiiufig- 
keit anderer Erkrankungen als Tuberkulose kénnen wir an 
dieser Stelle, wie erwiihnt, nicht durchfiihren, da aber beziig 
lich der Sterblichkeit fiir andere Krankheiten als die Tuber. 


kulose kein Unterschied nachgewiesen werden konnte, so ist 
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es kaum anzunehmen, dass beziiglich der Morbiditiit ein be- 
deutender Unterschied nachgewiesen werden kénnte. Hine 
Fehlerquelle ist, wie erwiihnt, dadurch gegeben, dass die Még- 
lichkeit besteht, dass bei einem Teil der Kinder der Gruppe 
Pq+ bereits bei der ersten Beobachtung eine tuberkulése 
Krankheit vorlag, deren wahre Natur nicht erkannt wurde. 
Um die Bedeutung dieser Fehlerquelle zu eruieren miissen wir 
Berechnungen wie weiter oben ausfiihren, diesmal aber in 
beiden Gruppen nur die Lungentuberkulosefiille beriicksichtigen, 
bei denen die ersten Zeichen der Krankheit, die sich spiiter 
als Lungentuberkulose erwiesen hat, erst aufgetreten sind, 
nachdem mindestens ein Jahr nach der ersten Beobachtunyg 

vergangen war. Hierbei scheiden aus der Gruppe Pq+ die 

Fille Nr. 7, 10 und 14 aus, aus der Gruppe Pq— kein Fall. 

So verbleiben fiir den Vergleich in der Gruppe Pq+ 36 und 


in der Gruppe Pq— 10 Fiille, welche in die Jahresklassen- 
tabellen eingetragen werden, und zwar entsprechend dem Zeit- 


punkt, in welchem das erste Krankheitszeichen aufgetreten ist. 
Hierbei ergibt sich (Tabelle 7) 


risiko aus der Gruppe Pq— _ berechnet wurde, dass in der 


nachdem das Erkrankungs- 


Gruppe Pq+ 7.7 bzw. 8.5 Erkrankungen zu erwarten sind. 
Die Differenz erwartete-beobachtete Krankheitsfiille ist somit: 


28.3 + 6.5 baw. —27.5 + 6.6. Fir die miinnliche Teilgruppe: 
10.7 + 3.8 bzw. — 10.4 + 3.8 und fiir die weibliche: —17.3 +5.3 
baw. 16.8+5.4 Individuen. Nach Ausfiihrune dieser Be- 


rechnungen kann somit gesagt werden, dass in der Gruppe 
die Anzahl Krankheitsfiille von Lungentuberkulose des 
tertiiiren Typs betriichtlich grésser als in der Gruppe Py — ist, 
dass sie ferner in der weiblichen Teilgruppe Py + mit Sicher 
heit grésser als in der weiblichen Teilgruppe Py— ist und 
schliesslich, dass sie in der miinnlichen Teilgruppe Pq + wahr- 
scheinlich grésser als in der miinnlichen Teilgruppe Pq— ist 
(die Differenz ist hierbei gut 2 '/2 mal so gross als ihr mitt 
lerer Fehler). 

Wir gehen noch einen Schritt weiter und fiihren die Be 
rechnungen so durch, dass nur die Fiille von Lungentuberkulose 


beriicksichtiet werden, bei denen der friiheste wahrscheinliche 
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Krkrankungstermin wenigstens 1 Jahr nach der ersten Beob 
achtung liegt (oder, was dasselbe besagt, bei denen das erste 
Krankheitszeichen mehr als 3 Jahre nach der ersten Beobach 
tung aufgetreten ist). Ausser den bereits friiher ausgeson 
derten Fiillen scheiden dabei aus der Gruppe Pq+ die Fiille 
Nr. 5, 9, 30° und 36 und aus der Gruppe Pq— der Fall Nr. 
62 aus. Somit verbleiben zum Vergleich in der Gruppe Py + 
32 und in der Gruppe Pq— 9 Fiille. Diese Fille werden nach 
dem Alter, das dem friihesten wahrscheinlichen Krkrankungs 
termin entspricht, registriert. 

Das Resultat der Berechnungen ergibt in der Gruppe Py + 
eine Differenz erwartete-beobachtete Krankheitsfiille von —24.7 
t 6.2 baw. —23.9 + 6.3 Individuen. Das Material ist gross 
genug, um auch zwischen den weiblichen Teilgruppen einen 
sichergestellten Unterschied nachweisen zu lassen, aber zu klein, 
um mehr als einen statistisch wahrscheinlichen Unterschied 
zu ergeben, wenn man die Berechnungen fiir die miinnlichen 
Teilgruppen allein ausfiihrt (vgl. Tabelle 7). 

Somit kann festgestellt werden, dass der Unterschied nicht 
gut auf die oben genannte Fehlerquelle zuriickgefiihrt werden 
kann (also darauf, dass die Kinder der Gruppe Py + gelegent 
lich der ersten Beobachtung eine iiber den Primiirkomplex hin 
ausgehende tuberkulése Krankheit hatten). Man muss sich 
fragen, ob vielleicht irgend eine Kinseitigkeit bei der Beob 
achtung des Materials vorlag. In gewissem Masse muss diese 
Frage bejaht werden, da die Individuen der Gruppe Pq + in 
grosserer Ausdehnung genau nachuntersucht worden sind, als 
die der Gruppe Pq—, was bereits friiher erwiihnt wurde und 
aus der Tabelle 3 genauer ersichtlich ist. So wurde die Lunge 
von 499 Individuen der Gruppe Pq+ bei der Nachuntersuchung 
rontgenphotographiert, wiihrend dies nur bei 213 Individuen 
der Gruppe Pq— geschehen ist. Aus diesem Grund musste 
es modglich sein in der Gruppe Pq+ mehr Fiille von Lungen 
tuberkulose als in der Gruppe Pq— zu entdecken. Ks zeigt 
sich denn auch, dass 5 Fiille (Nr. 20, 42, 44, 47, 50) in der 
Gruppe Pqy+ durch die Réntgenaufnahme bei der Nachunter 
suchung entdeckt worden sind, wiihrend dies bei keinem ein- 


} 
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zigen Individuum der Gruppe Pq— der Fall war. Nach dieser 
Angabe kénnte man geneigt sein anzunehmen, dass larvierte 
Lungentuberkulosen bei den Individuen der Gruppe Pq + _ hiiu- 
figer als bei denen der Gruppe Pq— sind, doch zeigt die Be- 
rechnune des mittleren Fehlers, dass dies nicht der Fall sein 
muss. Ks kann sehr wohl auf Zufall beruhen, dass alle 5 
Fille der Gruppe Pq+ angehoéren (Differenz 5 + 2.2). Was 
die anderen Tuberkuloseformen als Lungentuberkulose betrifft, 
so wurde kein einziger Fall erst bei der Nachuntersuchung 


=) 


die ich vorgenommen habe, entdeckt, sondern alle konnten 
bereits unabhiingig von dieser festgestellt werden. Um die 
Kinwirkung, die der erwiihnte Umstand auf meine Resultate 
haben kénnte, zu beurteilen, miissen nun die beiden Material- 
gruppen erneut verglichen werden, und zwar diesmal nur unter 
Heranziehung derjenigen Lungentuberkulosefiille, deren Krank 
heit mir unabhiingig von den von mir eingeleiteten Nachunter- 
suchungen bekannt wurde. 

Nach dieser Reduktion verbleiben in der Gruppe Pq+ nur 
39 — 5 = 34 und in der Gruppe Pq— wie vorher 10 Lungen- 
tuberkulosefiille zum Vergleich. Wenn wir die Berechnungen 
zuerst nach dem Alter ausfiihren, in welehem die Erkrankung 
spiitestens aufgetreten war, so erhalten wir zwischen der An 
zahl erwarteter und beobachteter Krankheitsfiille in der Gruppe 
Pq+ eine Differenz von —26.5 + 6.2 baw. —25.8 + 6.3 In- 
dividuen. Fiir die miinnliche Teilgruppe ist die Differenz 
ebenfalls sichergestellt, fiir die weibliche hingegen ist sie nur 
statistisch wabrscheinlich. 

Vergleichen wie die Gruppen erneut unter Beriicksichtigung 
des dem friihesten wahrscheinlichen Krkrankungstermin ent 
sprechenden Alters, so ergeben sich die Differenzen: — 25.8 +6.3 
bzw. —24.9 + 6.5. Hierbei ist die Differenz fiir die ganze 
Gruppe ebenfalls sichergestellt, berechnet man sie fiir die miinn- 
liche bzw. weibliche Teilgruppe fiir sich, so ist sie nur stati 
stisch wahrscheinlich (vgl. Tabelle 8). 

Der Schlussatz scheint also bererechtigt zu sein, dass 
zwischen den beiden Gruppen in ihrer Ganzheit in der ge- 


nannten Hinsicht ein sichergestellter Unterschied vorliegen 


\ 
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muss, auch wenn wir von dem Alter ausgehen, in welchem 
die Erkrankung aufgetreten ist, obwohl wir dieses Alter nicht 
fiir jeden Kinzelfall exakt angeben kénnen. In Ubereinstim 
mung mit unserem friiheren Vorgehen miissen wir nun dieselben 
Vergleiche unter Aussonderung aller derjenigen Fiille anstellen, 
bei denen das erste Krankheitszeichen innerhalb des auf die 
erste Beobachtung folgenden Jahres aufgetreten ist. Nach 
dieser Reduktion verbleiben in der Gruppe Pq+ 31 und in 
der Gruppe Pq— wie friiher 10 Lungentuberkulosefiille. Die 
Fille werden nach dem Alter, entsprechend dem Auftreten des 
ersten Krankheitszeichens, verglichen. 
Nun ergibt sich fiir die ganze positive Gruppe zwischen 
der Anzahl erwarteter und beobachteter Krankheitsfiille die 
Differenz —23.3 + 6.1 baw. —22.54+ 6.2. Fiir die vanzen 
Gruppen ist der Unterschied also auch weiterhin sichergestellt, 
wiihrend er fiir die miinnlichen bzw. weiblichen Teilgruppen 


nur statistisch wahrscheinlich ist (vgl. Tabelle 8). 
Schliesslich schliessen wir — auch diesmal in Uberein 
stimmung mit unserem friiheren Vorgehen — alle diejenigen 


Fille von Lungentuberkulose aus beiden Gruppen aus, bei 
denen der friiheste wahrscheinliche Zeitpunkt der Erkrankung 
innerhalb des ersten Jahres nach der ersten Beobachtung liegt 
(d.h. die Fille, bei denen das erste Krankheitszeichen inner 
halb von 3 Jahren nach der ersten Beobachtune aufgetreten 
ist), Ks verbleiben so in der Gruppe Pq+ 27 und in der 
Gruppe Pq— 9 Lungentuberkulosefiille. Der Vergleich wird 
unter Beriicksichtigung des Alters durchgefiihrt, das dem friihest 
wahrscheinlichen Erkrankungstermin entspricht (vgl. Tabelle 8). 

Die Differenz stellt sich hierbei auf -- 18.8 + 5.8 baw. 
—17.9 + 5.9, ist also auch bei dieser Berechnungsweise signi 
fikativ, wenn sie fiir die Gruppen in ihrer Ganzheit berech- 
net wird. 

Mit anderen Worten: der nachgewiesene Unterschied be 
ziiglich Morbiditiit an Lungentuberkulose zwischen  pirquet 
positiven und pirquetnegativen Kindern kann nicht auf dem 
Umstand beruhen, dass die Individuen der Gruppe Pq + bei 


der Nachuntersuchung in grésserem Ausmass réntgenphoto 
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vraphiert wurden und dadurch bei ihnen eine grossere Mog 
lichkeit zur Entdeckung einer evt. vorhandenen Lungentuber- 
kulose geschaffen wurde, als bei den Individuen der Gruppe 
Pqy—. Damit wird auch die Annahme, dass das Material ein 
seitig beobachtet wurde, hinfiillig. 

Die 5 ‘Tuberkulosefiille, die ich bei meiner Nachunter 
suchung durch Roéntgenuntersuchung zufiillig entdeckt habe, 
miissen gewiss auch das Resultat der weiter oben beziiglich des 
Hiiufigkeitsunterschiedes aller manifesten Tuberkuloseformen 
in den beiden Materialgruppen gemachten Berechnungen beein 
flussen, da ja dabei auch die Lungentuberkulosen mitgerechnet 
worden sind. In welchem Mass das Resultat dadureh beein 
triichtigt wurde, muss noch untersucht werden. 

Hierbei sondern wir zuerst, um die erwiihnten Fehlerquellen 
(vel. S. 76) vermeiden zu kénnen, aus dem Material alle Fiille 
von manifester Tuberkulose aus, bei denen das erste Krank 
heitszeichen innerhalb von 3 Jahren nach der ersten Beobach 
tung aufgetreten ist, d.h. aus der Gruppe Pq+ 18 und aus 
der Gruppe Pq— 3 Fite. Hernach schliessen wir aus der 
Gruppe Pq+ noch di > Lungentuberkulosefiille aus, die bei 
der von mir vorgenomnacnen Nachuntersuchung festgestellt 
worden sind. In der ‘ruppe Pq+ verbleiben so 30 und in 
der Gruppe Pq— 9 Fiille von manifester Tuberkulose. Die 
Differenz zwischen der berechneten und beobachteten Anzahl! 
Krankheitsfiille in der Gruppe Pq+ stellt sich hierbei auf 
—23.1 + 5.9 bzw. —22.4 + 6.0 Individuen, sie ist somit auch 
in diesem Falle sichergestellt. Fiir die miinnliche bzw. weib 
liche Teilgruppe ergibt sich ein statistisch wahrscheinlicher 
Unterschied (vgl. Tabelle 6). 

Ks ist somit erwiesen, dass zwischen den beiden Gruppen 
des vorliegenden Materials beziiglich Hiiufigkeit der Lungen 
tuberkulose und manifester Tuberkuloseformen iiberhaupt, ein 
Unterschied besteht, der nicht zufallsbedingt sein kann, auch 
nicht darauf beruht, dass die Individuen bereits bei der ersten 
Untersuchung klinisch krank waren und schliesslich auch nicht 
auf eine einseitige Beobachtung des Materiales zuriickgefiihrt 


werden kann. 
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Wiire es mdglicherweise denkbar, dass die Personen der 
Gruppe Pq+ auf Grund der Kenntnis, dass bei ihnen wiihrend 
der Kindheit eine tuberkulése Infektion festgestellt wurde, 
ihrem Gesundheitszustand mehr Beachtune geschenkt haben, 
weswegen ihre tuberkulésen Krankheiten friiher und in grés- 
serem Ausmass entdeckt werden konnten? Diese Moelichkeit 
wird durch die Tatsache hinfiillig, dass es sich bei der Nach- 
untersuchung gezeigt hat, dass praktisch genommen keiner von 
den Nachuntersuchten Kenntnis davon hatte, dass bei ihm 
wiihrend der Kindheit eine Tuberkulinuntersuchung vorgenom 
men wurde. Ubrigens hatte der tuberkuliése Prozess bei allen 
Kranken solche Symptome bedingt und eine solche Ausdehnung 
erreicht, dass er kaum unter irgendwelchen Umstiinden unent 
deckt geblieben wiire. Hiervon bilden nur die 5 Fiille eine 
Ausnalhme, die gelegentlich der Nachuntersuchung zufiillig 
entdeckt worden sind, und die ja bereits gebiihrend beriick- 
sichtiet wurden. 

Da also keine denkbare Fehlerquelle das Resultat hat be 
eintriichtigen koénnen, bleibt keine andere Moglichkeit iibrig, 
als anzunehmen, dass das Auswahlsmoment selbst, der Ausfall 
der Pirquetreaktion, in irgend einer Weise fiir den Unterschied 
der Morbiditiit an manifester Tuberkulose bzw. Lungentuberku- 
lose wiihrend des spiiteren Lebens der Kinder der Material 
gruppen Pq+ und Pqy— verantwortlich gemacht werden muss. 
Die Berechnungen iiber Morbiditiit bestiitigen somit in diesem 


Punkt die Sterblichkeitsberechnungen bei demselben Material. 


Morbiditat an paratuberkulésen Krankheiten. 


Von den in diese Gruppe gehérenden Krankheiten kamen 
nur Krythema nodosum und Pleuritis exsudativa im vorliegen 
den Material vor. Von den beiden anderen hierher gerech 
neten Krankheiten, Phlyctaene und Rheumatismus tuberculosus, 
wurde letztere nicht beobachtet und die erstgenannte aus leicht 
begreiflichen Griinden nicht beriicksichtigt. 

Wie weiter oben (S. 74) bereits erwiihnt, wurden von den 
die bei Personen, welche auch eine 


exsudativen Pleuritiden, 
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manifeste Tuberkulose hatten, vorgekommen sind, nur die zum 
Vergleich herangezogen, welche dem Auftreten der manifesten 
Tuberkuloseform scheinbar vorausgegangen sind. Dies wurde 
fiir jeden Kinzelfall in der Kasuistik angemerkt. Erythema 
nodosum und manifeste Tuberkulose sind kein einziges Mal 
bei ein- und derselben Person vorgekommen. Kam Erythema 
nodosum bei ein- und derselben Person mehrmals vor, so wurde 
nur die erste Erkrankung mitgeziihlt. 

Exsudative Pleuritis wurde als erstes oder einziges Symptom 
einer evt. tuberkulésen Krankheit in der Gruppe Pq+ bei 10 
(5 miinnlichen und 5 weiblichen) und in der Gruppe Pq— bei 
11 (5+ 6) Fiillen beobachtet. Erythema nodosum wurde in 
der Gruppe Pq+ bei 9 (1 + 8) und in der Gruppe Pq— bei 
3 (0 + 3) Fiillen beobachtet; einer von diesen Fiillen wurde 
in beide Gruppen aufgenommen, niimlich eine Frau von den 
36 Individuen, die erst eine negative und dann einige Jahre 
spiiter eine positive Pirquetreaktion aufgewiesen haben. Die 
Tabelle 9 gibt eine Ubersicht iiber die Zeitintervalle zwischen 
der ersten Beobachtung und dem Auftreten der paratuberku 
losen Krankheiten. 

Beziiglich des Vorkommens von Pleuritis kann zwischen 
den beiden Materialgruppen, gleichwohl ob man bei der Be 
rechnung die Fiille, bei denen die Pleuritis innerhalb des ersten 
Jahres nach der ersten Beobachtung aufgetreten ist, mitberiick 
sichtigt oder ausschliesst, kein Unterschied nachgewiesen wer 
den (vgl. Tabelle 10). 

Ks scheint so, als wiire Krythema nodosum in der Gruppe 
Pq+  hiiufiger als in der Gruppe Pqy—, doch gibt es die Be 
rechnune des mittleren Fehlers an die Hand, dass hierbei 
nichteinmal ein statistisch wahrscheinlicher Unterschied nach 
gewiesen werden kann (vel. Tabelle 10). Der Unterschied, der 
vorzuliegen scheint, kann wohl zufallsbedingt sein. 

Die von mir angewandte Untersuchungsweise, schriftlich 
in grossem Umfang itiber den Gesundheitszustand der Betreffen 
den wiihrend einer Reihe von vergangenen Jahren nachzufragen 
bringt es mit sich, dass je unbedeutender eine Krankheit zu 
sein scheint, um so kleiner wird die Aussicht, dass sich die 
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Tab. 9. 


Ubersicht iiber die an paratuberkulésen Krankheiten erkrankten 
Individuen des Materials. 


Anzahl gan- 
) 
zer Jahre 
Alterbeim zwischen der 
Alter bei der 
tin Auftreten ersten Beob- Diagnese 
achtung der Krank achtung und 
heit dem Auftre- 
ten der 
Krankheit 
Gruppe Pq +, Miinner. 10 Pleurit. exs. 
21—22 12 
4—5 2 
8—9 8—9 0 ) 
28-—29 16 
11—12 15-16 Eryth. nod. 
Gruppe Pq+, Frauen. 16---17 Pleurit. exs. 
16—17 
9—-10 7 
13—l4 21—22 7 
9-—10 20—21 1] 
6—i Eryth. nod. 
17--18 6 
16—-17 
12—13 
0 
2—3 18—I% 1d 
10-—11 22— 23 
Gruppe Miinner. 9—-10 20—21 1] Pleurit. exs. 
8—9 16—17 7 
8—9 15—16 6 
11—12 15--16 2 
15—16 3 
) Gruppe Pq—, Frauen. 20—21 
9—10 15—16 5 
25—26 14 
15—16 3 
9—10 16—17 7 
8—9 17 7 
7i—8 17—18 9 Eryth. nod. 
14—15 32—33 17 
236 Individuen», Py— 3—4; 


Frauen. 
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Befragten ihrer erinnern und sie in der Antwort erwiihnen. 
Natiirlich gilt dies fiir das Krythema nodosum in viel héherem 
Grad als fiir die exsudative Pleuritis, ausserdem diirfte die in 
der Regel tuberkulése Natur des Erythema nodosum fiir die 
meisten der Nachuntersuchten unbekannt sein. Uber das Vor- 
kommen des Krythema nodosum kénnen also die oben ange- 
fiihrten Zahlen keineswegs vollstiindige Auskunft geben. Die 
Zahlen beziiglich der Pleuritis exsudativa sind wohl repriisen- 
tativer, zumal da diese Krankheit immer von Arzten fest- 


vestellt wurde. 


c. Morbiditét an fiir Tuberkulose verdachtigen Krankheiten. 


Diese Gruppe umfasst die Personen, die irgendeine Krank- 
heit oder Veriinderung, welche tuberkuloseverdiichtig war, auf- 
gewiesen haben und bei denen die Diagnose bei dem Verdacht 
stehen geblieben war. Sie umfasst insgesamt 61 Fiille (49 in 
der Gruppe Pq+ und 12 in der Gruppe Pq—). Bei der iiber- 
wiegenden Anzahl dieser Fiille (54 = 43 + 11) handelte es sich 
um auf Roéntgenaufnahmen gefundene Verinderungen des 
Lungenparenchyms. Es war unsicher, ob diese Veriinderungen 
tuberkuléser oder unspezifischer Art waren. In den Réntgen- 
befunden wurden diese Veriinderungen als »vermehrte» oder 

unreine» Zeichnung in irgendeinem Gebiet des Parenchyms, 
als »Flocken», »versehleierte Partien» u.s. w. charakterisiert. 
Die alleemeine Untersuchung hat ebenfalls keine sicheren An 
haltspunkte fiir Tuberkulose ergeben. Solche Veriinderungen 
sind, wie erwiihnt, in der iiberwiegenden Mehrzahl in der 
Gruppe Pq+ vorgekommen und ein Teil wies eine gewisse 
Ahnlichkeit mit dem subclaviculiiren Friihinfiltrat auf. Bei 
den Fiillen (11 Fiille), bei denen die Réntgenaufnahme nach 
einigen Monaten wiederholt werden konnte, waren die Ver 
iinderungen weniger ausgepriigt oder verschwunden. Kine 
Person, die der Gruppe Pqy+ angehoérte und an Appendicitis 
gestorben ist, wies bei der Sektion einen Solitiirtuberkel der 
Lunge mit lokaler adhaesiver Pleuritis auf; da es sich um den 
Primiirherd handeln kénnte, wurde der Fall hierher und nicht 
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zu den sicheren Lungentuberkulosen gerechnet. 2 Fiille (beide 
in der Gruppe Pq +) haben friiher eine voriibergehende » Spitzen- 


tuberkulose» gehabt, wobei aber die Diagnose nicht als sicher 


betrachtet werden kann. Alles in allem wurden also 57 Fiille 
(46 + 11) von Lungentuberkuloseverdacht registriert. 

Kine tuberkuloseverdiichtige Krankheit in anderen Organen 
als der Lunge lag bei 4 Fiillen vor, von denen drei der Gruppe 
Pq+ (2 Fiille von Lymphoma colli und | Fall von unsicherem 
Serophuloderm) und 1 Fall (tuberkuloseverdiichtige Kpididy- 
mitis) der Gruppe Pq— angehdoren. 

Sollten die Gruppen hinsichtlich der Hiiufigkeit tuberku 


loseverdichtiger Lungenveriinderungen verglichen werden, so 


wiire selbstverstiindlich zu beriicksichtigen, dass der Verdacht 


bei der allergréssten Mehrzahl der Fiille durch die Réntgen 
untersuchung aufgekommen ist. Da in der Gruppe Pq+ 
ungefiihr 2.5mal so viel Réntgenaufnahmen gemacht worden 
sind als in der Gruppe Pq— wird der Unterschied derart durch 
den erwiihnten Umstand reduziert, dass er nicht einmal sta 
tistisch wahrscheinlich gemacht werden kiénnte. Die Anzahl 
der Fille mit tuberkuloseverdiichtigen Veriinderungen in an 
deren Organen als die Lunge ist zu klein um irgend einen 
Vergleich zwischen den Materialgruppen zu ermoglichen. 
Somit kann es nicht mit Sicherheit festgestellt werden, ob 
tuberkuloseverdiichtige Fille in der einen oder anderen Material 


gruppe vorzugsweise vorkommen. 
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KAP. VI. 


Tuberkulinpriifungen bei den nachuntersuchten Kindern 
des Materials. 


Um zu erforschen, ein wie grosser Teil des tuberkulinnega- 
tiven Materiales wiihrend der Beobachtungszeit einer Tuber- 
kuloseinfektion ausgesetzt und dabei angesteckt wurde, habe 
ich bei den nachuntersuchten Individuen, in so grosser Aus- 
dehnung als es méglich war, Tuberkulinpriifungen vorgenom- 
men. Die Tuberkulinpriifungen wurden nach der Methode von 
Pirqurer, unter Anwendung von unverdiinntem humanen Tu- 
berkulin, mittels Bohrung ausgefiihrt, jeweils eine Trocken- 
kontrolle angelegt und die Ablesung nach 48 Stunden vor- 
genommen. Kine Reaktion wurde als positiv betrachtet, wenn 
eine Papel von wenigstens 5 mm Durchmesser nach 48 Stun- 
den bestand. War die Reaktion bei der ersten Ablesung ne- 
gativ, so wurde sie am selben Tag wiederholt und diese zweite 
Reaktion nach weiteren 48 Stunden abgelesen, wobei fiir die 
Positivitiit der Reaktion dieselben Kautelen cvefordert wurden, 
wie das erste Mal. War auch die zweite Pirquet-Priifung ne- 
vativ, so konnte, hauptsiichlich aus iiusseren Griinden, die 
Priifung nicht durch die Anwendung der Intrakutanmethode 
vervollstiindiet werden. 

Ks wurden 108 Individuen der Gruppe Pq— in der be- 
schriebenen Weise gepriift. Von diesen reagierten 72 bei der 
ersten und weitere 3 bei der zweiten Pirquetpriifung positiv. 
33 Individuen reagierten beidesmal negativ. Bei keinem dieser 
33 Individuen trat bei der zweiten Priifung irgend eine In- 
filtration oder entziindliche Rétung an der Tuberkulinbohr- 
stelle auf, die somit in keiner Weise von der Kontrollbohr- 
stelle abwich. Diese 33 Individuen wurden demnach als pir- 


7— 37282. Acta pediatrica. Vol. XIX. Supplementum IT. 
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quetnegativ betrachtet. Von den positiv Reagierenden waren 
37 miinnliche und 38 weibliche Individuen, von den negativ 
Reagierenden 20 miinnliche und 13 weibliche. 

Von den aus der Gruppe Pqy— zufallsweise ausgewiihlten 
108 Individuen reagierten somit 69.4 + 4.4% positiv. Dies 
besagt, dass von der ganzen Materialgruppe Pq— von 705 
Individuen (d.h. der Teil des Materiales, welcher zu den Sterb 
lichkeitsberechnungen herangezogen werden konnte, wie auf 
S. D4 angefiihrt) 488 + 31 eine positive Pirquetreaktion auf 
weisen diirften. Das mittlere Alter bei den gepriiften 108 
Individuen war zur Zeit der Priifung 22—25 Jahre (Mindest 
alter 12—13, Héchstalter 35—36 J.), was dem mittleren Alter 
der Nachuntersuchten in der ganzen Gruppe Pqy— entspricht. 
Die Zahl 488 + 31 muss somit als ein Minimalwert. beziiglich 
der Anzahl der Tuberkuloseinfizierten in der Gruppe Pqy— 
betrachtet werden, da man gewiss bei einer weiteren Anzahl 
von Individuen positive ‘Tuberkulinreaktionen hiitte erhalten 
kénnen, wenn die Priifung durch die Mantoux-Reaktion hiitte 
vervollstiindigt werden kénnen. Die Prozentzahl der Infizierten 
69.4 liegt auch unter dem von Herimprck (43) ermittelten 
Prozentwert der Infizierten innerhalb der Arbeiterklasse in 
Oslo; Hemmprck fand 1928 bei zweimaliger Pirquetpriifung in 
der Altersklasse 22—23 Jahre 85—90 % Infizierte. Arbor 
uius (4) fand 1929 mittels der Mantouxreaktion (0.1—1.0 me) 
unter 2230 20—22 Jahre alten Wehrpflichtigen aus Stock 
holm 95.2 % und unter 175 Wehrpflichtigen aus 6 anderen 
schwedischen Stiidten, ungefiihr von der Grésse von Uppsala, 
ca, 83% positiv Reagierende. 

Kine besondere Reihe von Tuberkulinpriifungen wurde bei 
dem Teil des nachuntersuchten Materiales der Gruppe Pq— 
durehgefiihrt, bei dem Angaben iiber eine bekannte Tuber 
kuloseex position wiihrend oder vor der Beobachtungszeit, er 
halten wurden. Die Untersuchungen wurden in erster Linie 
dureh den Wunsch veranlasst, zu erforschen, in wie weit die 
exponierten Personen frei von Allergie bleiben konnten, ob 
wohl sie in Kontakt mit tuberkulésen Menschen gewesen sind. 
Diese Individuen wurden spiiter und unabhiingig von der 
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Durchfiihrung der in diesem Kapitel erwiihnten Tuberkulin- 
prifungen zur Untersuchung eingeladen. Von insgesamt 174 
Individuen der Gruppe Pq— wurden Angaben iiber eine be- 
kannte Tuberkuloseexposition erhalten (Niiheres iiber diese 
Tuberkuloseexposition wird an anderer Stelle dieser Arbeit 
(s. 8. 71) mitgeteilt; die Infektionsquelle war in iiber 90 % 
eine intradomiciliire); 34 von diesen habe ich mit Tuberkulin 
geprift. Die Methode der Tuberkulinpriifung war die vorher 
beschriebene, obwohl die Absicht bestand bei Fiillen, die sicher 
eine liingere Zeit hindureh exponiert waren, auch die Mantoux- 
probe heranzuziehen. Von den 34 gepriiften Fiillen reagierten 
24 bei der ersten und 2 bei der zweiten Pirquetpriifung po- 
sitiv; I Fall reagierte bei beiden Pirquetpriifungen negativ. 
aber positiv auf 1 mg Tuberkulin intrakutan, 7 Fiille schliess- 
lich reagierten bei beiden Pirquetpriifungen negativ und wur- 
den nicht weiter gepriift. Die Vervollstiindigung der Tuber- 
kulinpriifung bei den letzterwihnten 7 Fiillen unterblieb, da 
es sich bei niiherer Nachforschung ergeben hat, dass die an- 
vegebene Infektionsquelle nicht sicher ansteckend tuberkulés 
war. 22 der Nachuntersuchten haben eine liingere Zeit hin- 
durch (einige Monate — mehrere Jahre) mit hustenden Lungen- 
tuberkulésen in nahem Kontakt gelebt. Diese waren alle 
tuberkulinpositiv, aber keiner erwies sich als krank. Also er- 
wies sich keines der sicher exponierten Individuen als tuber- 
kulinnegativ. 

In der Gruppe Pq+ wurden bei 337 Personen Tuberkulin- 
prifungen vorgenommen. Hierbei war beabsichtigt, zu unter- 
suchen, in welchem Ausmass tuberkulinpositive Kinder ihre 
Allergie in den folgenden Jahren verlieren. Die Tuberkulin- 
priifungen wurden mit der oben beschriebenen Methodik aus- 
gefiihrt. Die Intrakutanmethode musste in keinem Fall her- 
angezogen werden, da siimtliche Fiille bereits auf die Pirquet- 
priifung positiv reagierten, mit Ausnahme von 2 Fiillen, bei 
denen die erste Probe negativ ausgefallen war und die dann 
zur Ablesung der zweiten Reaktion nicht mehr erschienen 
sind. Von den verbleibenden 335 Fiillen war nach durchschnitt- 


lich 12.9 (wenigstens 5, héchstens 23) Jahren bei 320 die erste 
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und bei 15 Fiillen erst die zweite Pirquetprobe positiv. Etwa 
die Hilfte der Tuberkulingepriiften gab an, von einer Tuber- 
kuloseexposition (eigentlich nur Tuberkulose in der Umgebung) 
Kenntnis zu haben und bei etwa */s von diesen lag die Ex- 
position mehr als 10 Jahre zuriick. 

So weit es sich aus der Literatur, die an solchen syste- 
matischen Nachuntersuchungen arm zu sein scheint, beurteilen 
liisst, gehért eine derartige biologische Ausheilung einer tuber- 
kulésen Infektion, dass auch die Tuberkulinempfindlichkeit 
erlischt, scheinbar zu den seltenen Ausnahmen. Uber solche 
Ausnahmefiille berichteten Kramer, ferner Kocu. 
None, und Sripmann haben von 49 pirquetpositiven Kindern 
bei einer Nachpriifung nach 14—17 Jahren bei allen positive 
Tuberkulinreaktionen gefunden. Luoyp und Macrurrson fiihr 
ten bei 300 Kindern eine Tuberkulinnachpriifung nach 1 '/s 
2 Jahren aus, sie fanden bei 96% der Fiille eine bestiindig 
positive Reaktion. Bei der einen Hilfte der iibrigen 4% konnte 
die Tuberkulinreaktion aus verschiedenen Griinden nicht ver 
wertet werden, die andere Hiilfte der Fiille wurde mit keiner 
héheren Dosis als 1 mg intrakutan gepriift. Auch der Fall 
von Kocn wurde nur mit Dosen bis 1 mg gepriift. Die friiher 
bereits erwiihnten Fille von Ausrrian (s. S. 22) wurden mit 
einem Zwischenraum von 3 Jahren zweimal gepriift, aber 
beidesmal nur mit einer einzigen Pirquetprobe und kénnen 
deswegen nicht als sicher tuberkulinnegativ betrachtet werden. 
Das gleiche gilt auch fiir den Fall von Krauss, bei dem es 
sich um einen jungen Mann handelt, der friiher tuberkulin 
positiv war und eine manifeste Tuberkulose verschiedener Or 
gane hatte, dann ausheilte und & Jahre lang hintereinander 
eine negative Pirquetreaktion aufwies. HerimprcK (56) fand 
bei 220 Personen nach 1—15 Jahren in siimtlichen Fiillen po 
sitive Pirquetreaktionen. Scuern wiederholte die Pirquetreak 
tion bei 66 urspriinglich pirquetpositiven Individuen nach 
einem Jahr. Er erhielt 62 positive und 4 negative Reaktio- 
nen. Die Pirquetreaktion wurde bei der Nachpriifung nur 
einmal ausgefiihrt, ein Umstand, den Scuren selbst auch her 
vorhebt und als die wahrscheinliche Ursache des negativen 
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Reaktionsausfalles ansieht. Cronequist fand bei einer Reihe 
von tuberkulésen Kindern nach Behandlung mit Tuberkulin 
u. a., eine vollstiindige Ausheilung der Tuberkulose, wobei 
auch die Pirquetreaktion »dauernd» negativ wurde. Da er 
aber nur die Pirquetprobe ausfiihrte und die Ablesung bereits 
nach 24 Stunden vornahm, kann man seinen Resultaten keine 
Beweiskraft zuerkennen. Brssau ferner Frrnpacu (26, 27) 
konnten den Nachweis erbringen, dass nach einer intensiven 
Tuberkulinbehandlung, besonders wenn diese mit starken All- 
vemeinreaktionen einhergeht, eine voriibergehende Tuberkulin- 
unempfindlichkeit (» positive Anergie») entstehen kann. Heck- 
scHER konnte bei der Nachpriifung von 3320 urspriinglich 
pirquetpositiven Soldaten nach 4 Monaten bei 562 kein posi 
tives Resultat erhalten; auch er fiihrte nur eine einmalige 
Pirquetpriifung aus und las das Ergebnis bereits nach 24 Stun- 
den ab. Marrisson hat 241 pirquetpositive Kinder nach 4—5 
Jahren erneut gepriift und fand dabei, dass etwa ein Drittel 
bis die Hiilfte der Kinder in dieser Zeit pirquetnegativ wurde. 
Auf diese Untersuchungen werde ich an anderer Stelle meiner 
Arbeit niiher eingehen. HamsBurarr (34) ist der Ansicht, dass 
die klinische Ausheilung der Tuberkulose nicht mit dem Ver 
schwinden der Tuberkulinempfindlichkeit einhergeht und dass 
die biologische Ausheilung kaum jemals vorkommen diirfte. 
Im Tierversuch konnte oft gezeigt werden (CaLMeErrsE, 
Wits, BaLnpwin und Garpner u. a.), das eine Tuberkulose 
infektion mit einem avirulenten Stamm eine Allergie hervorruft, 
die nach wenigen Monaten bis Jahren verschwindet. Ks ist 
anzunehmen, dass dies auch bei der B. C. G.-[mpfung von Men 
schen der Fall sein diirfte. Bei Menschen hingegen, die sozu- 
sagen unkontrolliert infiziert worden sind, scheint die Allergie, 
was aus dem oben Gesagten hervorgehen diirfte, sehr lang 
bestehen zu bleiben, bevor sie evt. allmiihlich doch verschwin- 
det. Dafiir dass die Allergie bei verschiedenen Fiillen friiher 
oder spiiter doch erlischt und somit eine vollstiindige, biolo 
gische Ausheilung der Tuberkulose zu Stande kommt, scheint 
der Umstand zu sprechen, dass nach vielen Autoren (in den 
skandinavischen Liindern Husrep, Hremmprck (43, 49), 
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u. a.) die Prozentzahl der Infizierten im héheren Alter sinkt 
Ks muss immerhin bedacht werden, dass diese » positive Aner- 
gie» im hoéheren Alter vielleicht eigentlich nur relativ ist, 
d.h. dass es méglich ist, dass die Allergie, bei Anwendung 
von bedeutend héheren Tuberkulindosen, als die diagnostisch 
gewohnlich gebrauchten, doch nachweisbar ist. Unter diesen 
Umstiinden scheint es noch unentschieden zu sein, inwieweit 


eine wirklich qualitative oder eine nur quantitative Veriinde 


rung dem Heruntergehen der Infektionskurve im héheren Alter 
zu Grunde liegt. Natiirlich muss man hierbei beriicksichtigen, 
dass Menschen im héheren Alter eine Auswahl von Individuen 
darstellen miissen, die in ihren jiingeren Jahren frei von tu- 


berkuléser Infektion geblieben sind. 


| 


KAP. VII. 


Besprechung der erhaltenen Ergebnisse. 


Die vorliegende Untersuchung hat ergeben, dass in dem 
bearbeiteten Material sowohl die Tuberkulosesterblichkeit als 
auch die Morbiditiit an manifester Tuberkulose nach einer Beob- 
achtungszeit von 5—23 (im Mittelwert 13.4) Jahren bei den 
tuberkulinpositiven Kindern grésser ist als bei den tuberkulin- 
negativen. Wie verhalten sich nun die von mir erhaltenen 
zihlenmiissigen Werte zu den Ergebnissen iihnlicher Unter- 
suchungen anderer Autoren? 

Fréiicu (s. 8S. 13) fand keinen Unterschied der Mortalitiit 
oder Morbiditit zwischen der von ihm untersuchten pirquet- 
positiven und -negativen Gruppe. Seine Untersuchung ist in- 
dessen ohne Zweifel durch unzufriedenstellende Methodik der 
Tuberkulinpriifung beeintriichtigt. Auch wenn das Urteil von 
Leikvam hieriiber (s. 8. 15) iibertrieben erscheinen kann, so 
diirfte selbstverstiindlich die Ablesung des 24-Stunden-Wertes 
der Pirquetreaktion ein solches Risiko fiir eine Vermischung 
der Gruppen mit sich fiihren — d.h. hierdurch werden sowohl 
falsche positive als auch falsche negative Reaktionen bedingt 
— dass die Zuverliissigkeit der Resultate, sofern sie sich auf 
den Unterschied oder die Gleichheit zwischen beiden Gruppen 
beziehen, in ansenlichem Grad gefiihrdet wird. Ferner ist ja 
das »Kontrollmaterial» von Fr6nicu sehr klein; rechnet man 
die 216 Individuen, die zwischen ihrem 7. und 10. Lebensjahr 
pirquetpositiv geworden sind, ab, so verbleiben in der nega- 
tiven Gruppe nur 116 Individuen. Mit einem so kleinen Ver- 
vleichsmaterial kann ein evt. Unterschied zwischen den bei- 
den Gruppen kaum augenscheinlich werden. Es ist wahr- 
scheinlich, dass kaum ein Individuum der negativen Gruppe 
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des Materials von Fré1icnu das Kindesalter durchschreiten 
konnte, ohne pirquetpositiv zu werden. 

Die relative Unsicherheit der Tuberkulinreaktionen konnte 
jedoch kaum alle Resultate von Froé.icu  beeintriichtigen. 
Wurden niimlich Berechnungen innerhalb jeder Gruppe fiir 
sich ausgefiihrt, also Vergleiche zwischen Knaben und Miidchen 
oder Vergleiche zwischen den extra- und intrafamiliiir infizier 
ten Individuen der entsprechenden Gruppen, so vermindert 
sich die Mdéglichkeit, dass die Unsicherheit der Tuberkulin 
methode eine Rolle fiir das Ergebnis spielen kann. Line an- 
dere Frage ist dann, ob die gewonnenen Resultate statistisch 
haltbar sind oder nicht (das Material von Frénicu wurde 
nicht statistisch bearbeitet). Ich habe mir erlaubt einige mitt 
lere Fehler auf Grund der zahlenmiissigen Angaben von Fré 
Lick zu berechnen, was modglich war, da die Beobachtungs 
zeiten bei beiden Gruppen dieselben waren. 

Der Unterschied der Morbiditiit und Mortalitiit an Tuber 
kulose zwischen den Knaben und Miidchen der positiven Gruppe 
des Materiales von Fré6.icu erweist sich bei Anwendung der 
Berechnung des mittleren Fehlers als nicht sichergestellt. Die 
Schlussfolgerung iiber die schlechtere Prognose der Miidchen 
ist somit auf Grund dieses Materials nicht ohne weiteres be 
rechtigt. Dass hingegen in der negativen Gruppe die Morta 
litiit der Miidchen grésser ist als die der Knaben, ist auf Grund 
des vorliegenden Zahlenmaterials wahrscheinlich (Differenz: 
3.4—0.6 = 4.8 + 1.9%). In meinem Material konnte ich einen 
solehen Unterschied zwischen den Geschlechtern nicht nach 
weisen. In jeder meiner Gruppen bestand beziiglich der Sterb- 
lichkeit an Tuberkulose iiberhaupt und Lungentuberkulose, so- 
wie beziiglich der Morbiditiit an manifester Tuberkulose und 
Lungentuberkulose, eine gute Ubereinstimmung zwischen den 
Geschlechtern (vgl. hierzu Tab. 4). Es ist jedoch méglich, 
dass falls das Material grésser gewesen wiire, hierbei ein Un- 
terschied hervortreten hiitte kénnen. Irgend ein Unterschied 
zwischen den Ergebnissen von Fré.Licn und meinen eigenen 
muss somit in diesem Punkte nicht vorliegen, besonders, wenn 
beriicksichtigt, dass das Material von von An- 
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fang an 2900 Individuen und das meinige 1457 umfasste. 
Wenn auch die Nachuntersuchung von Fréuicu nur 2162 von 
den 2900 Individuen erfasste, so ist es wohl anzunehmen, dass 
sich unter diesen 2162 Nachuntersuchten fast alle Kinder des 
gesamten Ursprungsmateriales befanden, die an Tuberkulose 
gestorben sind, da ja bei einer solchen Nachuntersuchung in 
der Regel das Schicksal der Verstorbenen in erster Linie be- 
kannt wird. Das Gesamtmaterial von Fré.icu wird auf diese 
Weise doppelt so gross wie das meinige, obgleich ja seine 
negative Gruppe bedeutend kleiner ist als meine. 
Beriicksichtigt man das bereits oben Hervorgehobene, dass 
niimlich wahrscheinlich nur ein sehr kleiner Prozentsatz der 
Individuen des Materials von Froéuicu das Kindesalter ohne 
pirquetpositiv zu werden verlassen konnte, und nimmt des- 
wegen eine Zusammenschlagung der positiven und negativen 
Gruppe des Materials von Froénicu vor und untersucht her 
nach die Sterblichkeit an Tuberkulose bei den beiden Ge 
schlechtern fiir sich, so ergibt sich bei den Miidchen eine 
Mortalitiit von 4.13% und bei den Knaben eine solche von 
1.83%. Differenz: 4.13—1.83—2.3 + 0.7%. Dieser Unter 
schied der Mortalitiit an Tuberkulose zwischen beiden Ge 
schlechtern, berechnet fiir das gesamte nachuntersuchte Ma- 
terial, ist somit statistisch sichergestellt. Ein solcher Unter 
schied kann in meinem Material ebenfalls nicht nachgewiesen 
werden (16 Todesfiille bei den Knaben, 19 bei den Miidchen). 
Dies kann man vielleicht am ehesten durch den Gréssenun- 
terschied der Materialien erkliiren, d.h. wiire mein Material 
grosser gewesen, so wiire in ihm vielleicht ein Untersehied in 
der erwiihnten Hinsicht aufgetreten. Indessen kénnte die 
Ursache auch in dem Umstand liegen, dass die Individuen im 
Material von Froéuicu zur Zeit der Nachuntersuchung nur das 
20. Lebensjahr erfiillt hatten, wiihrend in meinem Material 
0% iiber 20 Jahre und ungefiihr 25% iiber 25 Jahre alt 
waren. Dass Miidchen wirklich jiinger sterben als Knaben, 
geht aus meinem Material nicht hervor, da in ihm die Todes 
alter ungefiihr gleich verteilt sind zwischen beiden Geschlech- 
tern, aber da es ja eine bekannte Tatsache ist, dass die Pu- 
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bertiitsphthise hauptsiichlich Miidchen betrifft, so ist es nicht 
unvorstellbar, dass hierin die Ursache fiir die relativ hohen | 
Sterblichkeitsziffern der Miidchen des Materiales von Froé.icu 
zu erblicken ist. 

Frouticn fand in seiner positiven Gruppe, dass die Mor- 
biditiit und Mortalitiit an Tuberkulose im Alter von 16—20 
Jahren betriichtlich grésser ist als im Alter von 6—10 Jahren. 
Zumindest fiir die Morbiditiit erweist sich bei Berechnung des 
mittleren Fehlers der Unterschied als signifikativ; beziiglich 
der Mortalitiit ist er zumindest statistisch wahrscheinlich (d. h. 
die Differenz der Prozentwerte ist etwa 2'/2: mal so gross wie 
der mittlere Fehler). Dieser Unterschied tritt in meinem Ma 
terial nicht hervor. Die Verteilung der Fiille meines Materials 


Tab. 11. 
Morbiditiit an manifester Tuberkulose; Gruppierung der Fiille 
nach dem Alter, in welechem das erste Krankheitszeichen 
aufgetreten ist. 


Gruppe Pq + Gruppe Py— 
Alter 
Miinner Frauen Miinner Frauen 
5—10 6 5 0 l 
10—15 6 6 0 0 
15—20 6 8 
20—25 9 ] ] 
25—30 l 0 0 l 
30—35 0 0 l 0 | 
23 30 5 7 


mit manifester Tuberkulose nach dem Alter, in welchem die 
Krankheitssymptome zuerst aufgetreten sind, ist aus Tab. 11 
ersichtlich. In der positiven Gruppe meines Materiales wurde 
somit die Krankheit bei 28 Fillen im Alter von 0O—15 Jahren 


und bei 25 im Alter von 15-—35 Jahren manifest. Rechnet 
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man die Fille ab, bei denen das erste Krankheitszeichen in- 
nerhalb des auf die erste Beobachtung folgenden Jahres auf- 
trat, so stellen sich diese Werte auf 19 bzw. 25. Ebenso 
wenig tritt in der negativen Gruppe meines Materiales ein 
nachweisbarer Unterschied hervor. Moelicherweise kénnte in- 
dessen ein Unterschied nachgewiesen werden, wenn das Ma- 
terial hinreichend gross wiire. 

Dass im Material von Frénicu von den intrafamiliiir infi- 
zierten Kindern mehr an Tuberkulose erkranken und sterben 
als von den extrafamiliiir infizierten, hilt bei Berechnung des 
mittleren Fehlers ebenfalls stand (hierbei scheint der Unter- 
schied in der Morbiditiit viel sicherer als der in der Mortali- 
tiit zu sein; die entsprechenden Werte sind 8.5 + 0.7% und 
d.1+ 1.5%. Die Mortalitiitswerte sind gewiss zuverliissiger, 
da die Moglichkeiten diagnostischer Irrtiimer hierbei viel ge 
rinver und die Gefahren fiir eine evt. Auswahl eliminiert sind). 
Ks war nicht méglich diese Angaben auf Grund meines Ma- 
terials zu bestiitigen, was beziiglich der Mortalitiit sich bereits 
friiher gezeigt hat (s. S. 71). Was die Morbiditiit an mani- 
fester Tuberkulose betrifft, so kann in meinem Material eben- 
falls kein Unterschied zwischen den intradomiciliir und den 
wahrscheinlich extradomicilir Infizierten nachgewiesen werden. 
Ks ist wohl vorstellbar, dass dies mit der relativen Kleinheit 
des Materials zusammenhiingt, sofern nicht die mangelhaften 
primiiren Angaben die Ursache hierfiir bilden. 

Die Untersuchung von Fré.icu ist ohne Zweifel die best 
durchgefiihrte und bedeutendste Nachuntersuchung von tuber- 
kulinpositiven und -negativen Kindern, die bisher veréffentlicht 
wurde. Sein Material besteht indessen, wie bereits erwiihnt, 
zum unvergleichlich gréssten Teil aus okkult tuberkulésen (d. h. 
gesunden, aber tuberkulinpositiven) Kindern, wiihrend die 
tuberkulinnegativen im Gegensatz dazu nur in sehr geringem 
Ausmass vertreten sind. Die Hauptaufgabe, die Fré.icn sich 
vestellt hat, war auch das weitere Schicksal des okkult tuber- 
kulésen Kindes zu ermitteln und er stellt nur nebenbei Ver 
gleiche des Tuberkuloserisikos tuberkulinpositiver und -nega 


tiver Kinder an. Die Untersuchung ist indessen, wie bereits 
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aus dem oben Gesagten ersichtlich, nicht in allen Teilen ein- 
wandfrei und dies gilt besonders fiir die Punkte, von denen 
meine Resultate abzuweichen scheinen, niimlich fiir den Un- 
terschied der Mortalitiit und Morbiditiit an Tuberkulose bei 
pirquetpositiven bzw. pirquetnegativen Kindern in deren wei 
terem Lebensverlauf. Nun wiire es wohl modglich, dass falls 
das Material an tuberkulinnegativen Kindern bei 
grosser gewesen wiire, auch bei ilim, ebenso wie dies in meinem 
Material der Fall ist, ein diesbeziiglicher Unterschied hiitte 
hervortreten kénnen. Hierin muss somit keine mangelhafte 
Ubereinstimmung unserer Ergebnisse vorliegen. Abgesehen 
von dieser Eventualitiit und der relativen Unzuverliissiekeit 
der ‘Tuberkulinuntersuchungen von Froé.icu, kénnte man sich 
indessen vorstellen, dass ein evt. Unterschied in diesem Punkt 
zwischen den beiden Untersuchungen darauf beruht, dass mein 
Ausgangsmaterial auf alle Alter der Kindheit verteilt war, 
wihrend das von Fréntcu nur das Alter von 7 Jahren um 
fasste oder mdéglicherweise auch darauf, dass die Individuen 
meines negativen Materials in ihrem weiteren Leben ‘Tuber 
kuloseinfektionen weniger ausgesetzt waren als die des Mute 
rials von 

Um dies aufzukliiren, soll zuerst die Bedeutung des Alters, 
in welchem die Pirquetreaktion positiv befunden wurde, fiir 
die 'Tuberkulosemortalitiit untersucht werden. Wenn wir mein 
positives Material in 3 Jahre umfassende Altersgruppen auf 
teilen, und zwar so, dass die erste die Individuen umfasst, die 
wiihrend der drei ersten Lebensjahre pirquetpositiv waren 
u.s.w., und hernach die relative Frequenz der Todesfiille an 
Tuberkulose der [ndividuen der einzelnen Gruppen ausrechnen, 
so ergibt sich die foleende Verteilung (der EKinteilungsgrund 
ist hierbei eigentlich unrein, da man ja nicht weiss in welchem 
Alter z. B. ein pirquetpositives 12-jiihriges Kind wirklich in 
fiziert wurde): 
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0—3 Jahre 38—6 Jahre Jahre %—12 Jahre 12—15 Jahre 


Gruppe Pq+ 85, 5 59 163, 5 6 28/193 9 /4.7) 70 | 5.7 

Gruppe Py 112; 1 (0.8'161, 0 |207;| 2 '0.97)168' 1 (0.6 65 | 2 


Die Beobachtuneszeiten waren in den verschiedenen Drei- 
jahresgruppen ungefiihr dieselben (wenigstens 5, héchstens 23 
Jahre) innerhalb der gleichen Gruppe. Die héheren Alters- 
gruppen haben bei der Nachuntersuchung selbstverstiindlich 
ein héheres Lebensalter erreicht und die Individuen der nied- 
rigeren Altersgruppen haben die Pubertiit nicht immer er- 
reicht. Indessen waren 91.5% der Individuen in der posi- 
tiven und 95.2% derjenigen der negativen Gruppe des Mate- 
rials iiber 12 Jahre alt als die Nachuntersuchung vorgenom- 
men wurde. Ks diirfte deswegen berechtigt sein zu behaupten, 
dass das Material, wenn es wie oben in Dreijahresgruppen 
eingeteilt wird, keinen Beweis dafiir ergibt, dass das Alter in 
welchem die Pirquetreaktion positiv befunden wurde, fiir die 
Tuberkulosemortalitiit irgend eine Rolle spielt (die Differenz 
zwischen den héchsten und niedrigsten Prozentwerten erreicht 
nicht die Griésse des mittleren Fehlers). Wenn man, um die 
relativ kleinen Dreijahresgruppen, bei denen ein Unterschied 
nicht so leicht zutage tritt, zu vermeiden, das Material nur in 
zwei Altersgruppen, jede mit der gleichen Anzahl Individuen, 
einteilt, so kommt die Grenze bei 7'/2 Jahren zu liegen. Die 
Hiilfte des Materiales fiillt somit unter und die Hiilfte iiber 
diese Grenze. Bei dieser Kinteilung wird die relative Fre- 
quenz an Tuberkulosetodesfiillen in der erstgenannten Gruppe 
3.7% und in der letztgenannten 4.5 %, d.h. im Hinblick auf 
die Grésse des Materials ergeben sich praktisch genommen 


die gleichen Werte fiir beide Gruppen. 
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Gehen wir nun dazu iiber in gleicher Weise die Morbidi 


tiit an allen manifesten Tuberkuloseformen zu untersuchen, so 


ergibt sich bei einer Kinteilung in 3 Jahre umfassende Al 


tersgruppen folgende Verteilung: 


Gruppe 8 9.4, 153 9 592 


| 


O—3 Jahre 3—6 Jahre 


Anzahl 

Anzahl 
rote 


dividuen 
Anzahl 
Tote 

Anzahl In 


Anzahl 
Tote 
Anzahl In 
dividuen 


Anzahl 
Anzahl In- 
dividuen 
Anzahl In- 


Jahre 9—12 Jahre 12—15 Jahre 


14 6.6 189 16 8.5 69 


Gruppe 111) 2 1.8 148) 1 (0.7 203) 412.0165 3/18 63) 2 


Ks kann also auch nicht das Vorliegen eines Unterschiedes 
der Tuberkulosefrequenz zwischen den verschiedenen 3-Jahres 


gruppen nachgewiesen werden. Verfahren wir analog wie bei 


der Mortalitiitsberechnung und vergleichen die Individuen unter 


und die iiber 7 '/2 Jahre, so finden wir in der positiven Gruppe, 
dass von den unter 7 '/: Jahre alten Individuen 6.8 und von 
denen der iilteren Gruppe 8.1 % an manifester Tuberkulose 
erkrankt sind, somit ergab sich also wieder praktisch genom- 
men der gleiche Wert. 

Kntsprechende Berechnungen iiber Mortalitiit und Morbiditiit 
in der negativen Gruppe ergeben ebensowenig einen nachweis 
baren Unterschied zwischen den verschiedenen Altersgruppen 

In diesem Zusammenhange erhebt sich nun die Frage, ob 
die Kinder, die ihre Infektion in jiingeren Jahren erworben 
haben, innerhalb einer kiirzeren Zeitspanne nach der Infektion 
an ‘Tuberkulose erkranken oder sterben, als die Kinder, die 
in einem spiiteren Alter infiziert worden sind. Nun ist es aber 
unmdglich bestimmt zu wissen, in welchem Alter bei den pir- 
quetpositiven Kindern die Infektion wirklich erfolgt ist. Ver- 
vleicht man indessen die Kinder, die bevor sie das Alter von 
7 '/e Jahren erreicht haben, eine positive Pirquetreaktion auf 
gewiesen haben mit denen, die erst nach Uberschreiten dieses 
Alters pirquetpositiv waren, und _ beriicksichtigt hierbei das 


| 
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durchschnittliche Zeitintervall zwischen dem Zeitpunkt der 
Feststellung der Infektion und dem Zeitpunkt, in welchem die 
ersten Krankheitszeichen aufgetreten sind, so bestehen die 
besten Aussichten, dass ein Unterschied zwischen den beiden 
Altersgruppen beziiglich der Liinge dieses Intervalles hervor- 
treten kann. Die Hiilfte des Materiales fillt wie bereits er 
wihnt unterhalb die Grenze 7 '/: Jahre, die andere Hiilfte 
iiber dieselbe. 

Von den 353 Kindern, die zur Zeit der Feststellung einer 
positiven Pirquetreaktion unter 7 '/2 Jahre alt waren, sind 24 
an manifester Tuberkulose erkrankt. Das Intervall zwischen 
erster Beobachtunge und Auftreten der ersten Krankenheits 
zeichen betrug im Mittelwert 5.9 + 1.3 Jahre. Die entspre- 
chenden Werte fiir die 354 Kinder iiber 7 '/2 Jahre sind: 29 
Krkrankte und Mittelwert des Intervalls 5.7 + 0.7 Jahre. Die 
Differenz betriigt 0.2 + 1.5 Jahre, d.h. ein Unterschied ist 
nicht nachweisbar. 

Fiihren wir dieselben Berechnungen fiir die Verstorbenen 
aus, so ergibt sich folgendes Resultat: Von 356 Kindern (die 
Mortalitiitsziffern konnten, wie bereits friiher erwiihnt, bei 
einem etwas griésseren Material als die Morbiditiitswerte be- 
rechnet werden) im Alter von unter 7 '/: Jahren sind 15 an 
Tuberkulose gestorben, der Mittelwert des Intervalls zwischen 
Feststellung der Infektion und Kintritt des Todes_ betriigt 
54+ 1.7 Jahre. Von 357 Kindern iiber 7 '/ 
gestorben, der Mittelwert des Intervalls betriigt 8.5 + 1.1 Jahre. 
Die Differenz ist —3.1 + 2.1 Jahre, also auch hierbei kein nach- 


» Jahre sind 16 


weisbarer Unterschied. 

Mein Material gibt somit keinen Beweis dafiir, dass das 
Infektionsalter bei okkulttuberkulésen Kindern irgend eine 
Rolle fiir die Entstehung manifester tuberkuléser Erkrankungen 
oder fiir die Sterblichkeit an Tuberkulose spielt und auch 
nicht fiir die Prognose beziiglich Tuberkulose in der auf die 
Infektion folgenden niichsten Zeit. Bei Betrachtung dieser Er- 
gebnisse muss man aber selbstverstiindlich entsprechend be- 
riicksichtigen, dass einerseits das Alter, in welchem die Infek- 
tion wirklich erfolgte, nicht exakt festgestellt werden kann 
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und andererseits, dass das Material relativ klein ist. Letzteres 
gilt besonders fiir die niedrigsten Altersklassen. Mit anderen 
Worten: Es ist méglich, dass ein zureichend grosses Material 
hierbei sichergestellte Unterschiede ergeben hiitte. 

Die Berechnungen haben somit nicht an die Hand gegeben, 
dass ein Anlass fiir die Annahme vorhanden ist, dass der evt. 
Unterschied zwischen den Ergebnissen von FrOLIcH und mei- 
nen eigenen iiber das gréssere Tuberkuloserisiko bei pirquet- 
positiven Kindern, auf einem Altersunterschied des Ursprungs- 
materials beider Untersuchungen beruhen kénnte. Es verbleibt 
somit noch zu untersuchen, ob die Individuen meines negativen 
Materials Tuberkuloseinfektionen im weiteren Verlauf weniger 
ausgesetzt waren, als die des Materials von Fré.icu. 

Fré.icnu fand, dass 3 Jahre nach der ersten Untersuchung 
nicht weniger als 65% der 332 pirquetnegativen 7 jiihrigen 
Kinder pirquetpositiv geworden sind. Bei der Nachuntersuchung, 
als die Kinder das 20. Lebensjahr erreicht hatten, wurden 
sie nicht tuberkulingepriift. Betrachtet man diese Werte, so 
ist zu vermuten, wie bereits friiher erwiihnt, dass bis zu 100 % 
des gesamten negativen Materials von Fro.icn mit der ange 
wandten Tuberkulinpriifungsmethode eine positive Reaktion 
ergeben hiitten, wenn alle Kinder vor Kintritt in das Erwach- 
senenalter gepriift worden wiiren. Dieser Prozentsatz an Infek- 
tionen ist ungewohnlich hoch, so dass das Material im stati 
stischen Sinne nicht als normal betrachtet werden kann. Wie 
bereits friiher erwiihnt (s. S. 98) reagierten in meinem eigenen 
Material bei der letzten Beobachtung nur 69.4 + 4.4 % auf die 
Pirquetprobe positiv, d. h. bezogen auf das gesamte Material 
(703 Individuen) 488 + 31 Individuen. Es _ wiire vorstellbar, 
dass hierin eine Ursache der evt. Diskrepanz zwischen den 
Ergebnissen von Frénicu und meinen eigenen liegen kénnte. 
Bei der niiheren Priifung hat sich indessen gezeigt, dass dies 
wahrscheinlich nicht der Fall ist. 

Vergleicht man niimlich in meinem Material die positive 
Gruppe mit der negativen beziiglich Tuberkulosemortalitiit und 
beriicksichtigt hierbei in der negativen Gruppe nur die Indi- 


viduen, die wiihrend der Beobachtungszeit tuberkulinpositiv 
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geworden sind, so ergibt sich ein Unterschied der Mortalitiit 
zwischen beiden Gruppen, der zumindest statistisch wahrschein- 
lich ist. Schliessen wir zur Sicherheit aus beiden Gruppen 
alle Todesfiille aus, die innerhalb des niichsten Jahres nach 
der ersten Beobachtung eingetreten sind, so verbleiben in der 
positiven Gruppe 713 Individuen mit 23 Todesfiillen und in 
der negativen 488 Individuen mit 5 Todesfiillen (in der ge- 
samten negativen Gruppe von 703 Individuen sind ja 5 To- 
desfiille an Tuberkulose beobachtet worden nachdem das erste 
Jahr nach der ersten Beobachtung zu Ende ging). Die Dif- 
ferenz zwischen den Prozentwerten ist 3.23—1.03 = 2.2, der 
beziigliche mittlere Fehler betriigt 0.8. Die Differenz ist somit 


1/> mal den mitt- 


nicht sichergestellt, aber da sie mehr als 2 
leren Fehler ausmacht, statistisch wahrscheinlich. Es ist mit 
anderen Worten wahrscheinlich, dass die Individuen der posi- 
tiven Gruppe in grésserem Ausmass an Tuberkulose gestorben 
sind, als die Individuen der negativen Gruppe, die wiihrend 
der Beobachtungszeit infiziert worden sind. 

Untersucht man auf dieselbe Weise die Morbiditiit an ma- 
nifester Tuberkulose in beiden Gruppen, rechnet man somit 
in der negativen Gruppe beim Vergleich nur die Individuen 
mit, die wiihrend der Beobachtungszeit tuberkulinpositiv ge- 
worden sind, so kommen auf 479 Individuen der negativen 
Gruppe 11 Erkrankte und auf 704 der positiven Gruppe 44 
(die Morbiditiit wurde ja bei einem etwas kleineren Material 
als die Mortalitiit berechnet). Dies unter der Voraussetzung, 
dass in jede der beiden Gruppen nur Individuen aufgenommen 
wurden, die die ersten Krankheitszeichen erst nach Ablauf 
eines Jahres nach der ersten Beobachtung aufgewiesen haben. 
Hierbei ergibt sich eine Differenz zwischen den Prozentwerten 
von 3.91 + 1.2 %, d. h. ein sichergestellter Unterschied. Nehmen 
wir nur die Fille mit, bei denen die ersten Krankheitszeichen 
nach Ablauf von mehr als 3 Jahren nach der ersten Beobach- 
tung aufgetreten sind, so ergibt sich eine Differenz von 3.1 4 
10%, d.h. ebenfalls ein sichergestellter Unterschied. Das 
besagt mit anderen Worten, dass die Individuen der positiven 
Gruppe in grésserem Ausmass an manifester Tuberkulose er- 


8—37282. Acta pediatrica. Vol. XIX. Supplementum II. 
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krankten, als die Individuen der negativen Gruppe, die wiihrend 
der Beobachtungszeit tuberkulinpositiv geworden sind. 
Beriicksichtigt man auch den Unterschied des Infektions 
prozentsatzes zwischen der negativen Gruppe von Froé.icu 
und meiner eigenen, der wie es sich gezeigt hat zur Zeit der 
Nachuntersuchung vorliegen kann, so ist doch in meinem 
Material ein erhéhtes Tuberkuloserisiko der zu Beginn der 
Beobachtungszeit positiv reagierenden Kinder gegeniiber der 
negativ reagierenden vorhanden, wiihrend bei dem Material 
von ein solehes nicht nachgewiesen werden konnte. 
Meines Krachtens liegt kein Anlass vor anzunehmen, dass das 
Ursprungsmaterial der beiden Untersuchungen, abgesehen von 
der Altersverteilung, auf welche bereits gebiihrende Riicksicht 
genommen worden ist, in seiner Beschaffenheit verschieden 
artig war. Gewiss besteht mein Material aus einem Kranken 
haus-Klientel, doch diirfte auf Grund der bei den Mortalitiits 
und Morbiditiitsberechnungen vorgenommenen Sicherheitsmass 
nahmen, um die sich hieraus evt. ergebenden Foleen zu ver 
meiden und auf Grund dessen, was aus der Beschreibung des 
Materials ersichtlich ist, das Ursprungsmaterial von Fré.icu 
und das meinige als gleichgestellt betrachtet werden (vgl. auch 
8S. 140). Als Erkliirungsméglichkeiten verbleiben somit, dass so 
gut wie alle Kinder des Materials von Fré.icn vor dem 12. 
—13. Lebensjahre pirquetpositiv waren, somit hatten also die 
Individuen der positiven und negativen Gruppe das Erwach 
senenalter unter den gleichen Voraussetzungen erreicht, was 
dazu fiihrte, dass ihr Tuberkuloserisiko jenseits des Kindes 
alters dasselbe war; man kénnte aber auch ganz einfach an 
nehmen, dass zwischen den beiden Gruppen in der beriihrten 
Hinsicht tatsiichlich ein Unterschied vorliegt, aber — und das 
ist vielleicht das Wichtigste —- das negative Material von Fré 
Lich zu klein ist, um diesen aufzuzeigen; schliesslich verbleibt 
eine dritte Krkliirungsmoéglichkeit, dass niimlich die Tuberkulin 
methodik so geartet war, dass die Individuen der positiven 
und negativen Gruppe in gewissem Ausmass miteinander ver 
mischt worden sind. Kin Zusammenwirken dieser drei Ur 
sachen kann natiirlich auch angenommen werden. 
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Ungefiihr gleichzeitig mit den Tuberkulinuntersuchungen 
von Fréuicu in Oslo, fiihrte ARNFINsEN seine Untersuchungen 
bei Schulkindern in Trondheim aus (s. 8. 15). Vergleicht 
man die Infektionsprozentwerte von ARNFINSEN mit denen von 
Fré.ticu, so kann man nicht vermeiden iiber den grossen 
Unterschied, der in dieser Hinsicht zwischen den beiden nor- 
wegischen Stiidten ungefiihr zur gleichen Zeit vorliegt, iiber 
rascht zu sein. ARNFINSEN fand unter den 7—1)jiihrigen 
37.8 % positiv Reagierende, wiihrend Fré.icn in seinem eben 
falls grossen Material aus gleichartigen Schulen unter den 
7jihrigen 84% (und unter den 10jihrigen fast 95 %) positiv 
Reagierende verzeichnete. Figt man hinzu die von ARNFIN- 
SEN mitgeteilten Werte der Tuberkulosemortalitiit zu der clei 
chen Zeit in den beiden Stiidten, niimlich 3.4 °/oo in Trondheim 
und 1.9 °/oo in Oslo, so tritt der Unterschied noch deutlicher 
hervor. ARNFINSEN will die Diskrepanz zwischen dem niedrigen 
Infektionsprozentsatz bei Kindern und dem hohen Mortali- 
tiitsprozentsatz der Krwachsenen in Trondheim mit der An 
nahme erkliiren, dass die Tuberkulose als Volkskrankheit relativ 
neu in Trondheim ist und deswegen die Mortalitiit im Ver 
gleich zur Morbiditiit gross ist. Diese Erkliirung ist sehr 
hypothetisch, besonders da Arnrinsen keine zahlenmiissigen 
Angaben iiber die Morbiditiit der Krwachsenen macht, sondern 
sich anscheinend nur durch seine eigenen, bei den Schulkin- 
dern ermittelten Infektionsprozentwerte, eine Vorstellung iiber 
die Verbreitung der Tuberkulose unter der Bevélkerung ver- 
schafft hat. Ist die Tuberkulose als Volkskrankheit relativ 
neu an einem Ort, so ist es ja nicht nur so, dass dort die 
Tuberkulosemortalitiit relativ grésser als an anderen Orten 
werden kann, an denen die Krankheit nicht so neu ist, son- 
dern in diesem Falle wird auch die Morbiditiit relativ grésser 
innerhalb einer kurzen Zeit. Nach den Tabellen von Arnrinsen 
waren die Mortalitiitswerte fiir Lungentuberkulose in Trond- 
heim im Jahre 1890/96 ebenso gross wie die allgemeine Tu 
berkulosesterblichkeit 1913, niimlich 3.6 °/oo; daraus kann man 
wohl schliessen, dass auch die Tuberkulosemorbiditiit um 1914 
in Trondheim ziemlich hohe Werte aufgewiesen hat. Ausser- 
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dem scheinen die Nachuntersuchungen von Ouren zu zeigen, 
dass die Tuberkulose wiihrend der Jahre 1914—30 keineswees 
nur gering in Trondheim verbreitet war: bei nicht weniger als 
y von 5000 der im Jahre 1914 aus den allgemeinen Volks 
schulen voraussetzungslos herausgenommenen Kindern ergab es 
sich, dass in diesem Zeitpunkt oder spiiter Tuberkulose in 
ihren Heimen vorkam! Alles in allem gewinnt man den Kin 
druck, dass der relativ niedrige Infektionsprozentwert im Ma- 
terial von ARNFINSEN eine andere Erkliirung als die Annahme, 
dass die Tuberkulose eine neue Volkskrankheit in Trondheim 
ist, haben muss. 

OureEN nahm eine Nachuntersuchung (s. 8S. 15) des Materials 
von ARNFINSEN vor; sie umfasst nur die Kinder, die wiihrend 
der folgenden 16 Jahre bei dem Gesundheitsamt in Trondheim 
als tuberkulés angemeldet wurden. Ourrn fand keinen Unter 
schied in der Tuberkulose-Morbiditiit und -Mortalitiit bei der 
pirquetpositiven und pirquetnegativen Gruppe, hingegen ergab 
sich ein betriichtlicher Unterschied zwischen Kindern aus tu 
berkulésem Milieu und solchen aus angeblich tuberkulosefreiem. 
Die Veréffentlichung von Ovren ist sehr kurz (umfasst nicht 
viel mehr als eine Oktavseite) und deswegen sind auch keine 
niiheren Angaben tiber die Nachuntersuchung mitgeteilt. Selbst 
verstiindlich muss auch eine grosse Anzahl von den 5000 
Kindern wiihrend dieser 16 Jahre aus dem Gesichtskreis des 
Gesundheitsamtes verschwunden sein. Nun besteht wohl kaum 
ein Anlass zu der Annahme, dass die Individuen, die verzogen 
sind, die Frequenz an Tuberkulose in beiden Gruppen und ihr 
diesbeziigliches Verhiiltnis zu einander beeinflussen haben kén- 
nen, wenn nicht nachgewiesen werden kann, dass sich ein 
systematischer Fehler eingeschlichen hat. Ein solcher Fehler 
liegt nun tatsiichlich vor: in der negativen Gruppe sind die 
Erkrankungen wahrscheinlich in grésserem Ausmass als in der 
positiven Gruppe aufgetreten bevor ein evt. Wegzug von 
Trondheim bei den betreffenden Individuen stattfand. 

Ks wurde von verschiedener Seite hervorgehoben und wahr 
scheinlich gemacht, dass mehrere tuberkulése Krankheiten eine 
ausgesprochene Neigung haben in der allerniichsten Zeit nach 
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der Primiirinfektion aufzutreten und sich erkennbar zu machen. 
Zumindest fiir eine tuberkulése Krankheit, die unmittelbar toéd- 
liche Meningitis, die in den Altersklassen, um welche es sich 
hier handelt eine relativ hervorragende Stellung als Todesur- 
sache einnimmt, ist dies sicher erwiesen (WALLGREN). Auch 
iiber die Pleuritis sowie iiber die Knochen- und Gelenktuber- 
kulose diirfte man dasselbe sagen kénnen. Das Erythema 
nodosum gehoért als typische parallergische Krankheit ebenfalls 
hierher. Gewisse Lungentuberkuloseformen, und zwar beson- 
ders die mit akutem und malignem Verlauf stehen ebenfalls, 
nach Ansicht von vielen Autoren, mit der Primiirinfektion in 
intimem Zusammenhang. Die Kinder, die 1914 der negativen 
Gruppe angehoérten, hatten ja damals ihre Primiirinfektion 
noch vor sich und wenn sie erkrankten, so bestand eine grés- 
sere Aussicht, dass ihre Krankheit wiihrend der niichsten 
5—10 Jahre zutagetritt, als bei den Kindern, die zur positiven 
Gruppe gehérten (vgl. Ustvepr, 8. 18). Zogen nun im Laufe 
der Jahre Kinder von beiden Gruppen allmiihlich von Trond- 
heim weg, so wurden natiirlich die tuberkulésen Kinder der 
negativen Gruppe, da sie friiher erkrankten, in grésserem 
Ausmass als die der positiven Gruppe erfasst. Dies ist ein 
systematischer Fehler dessen Bedeutung nicht ohne weiteres 
iiberblickt werden kann, da die oben genannten Verhiiltnisse 
fiir die Stadt Trondheim nicht bekannt sind. 

Kin anderer Umstand, der verursachen kann, dass die 
Morbiditiitswerte in gewissem Masse irrefiihrend werden, ist 
der, dass keine Angaben iiber die niihere Art der Erkrankun- 
gen, die die Anmeldung bei der Gesundheitsbehérde veranlasst 
haben, vorliegen. Werden niimlich Pleuritis und Erythema 
nodosum ebenfalls hierher gerechnet, so ist es selbstverstiind- 
lich, dass die Morbiditiitswerte der negativen Gruppe unver- 
hiltnismiissig ansteigen, da sich ja in ihr hauptsiichlich die 
Individuen befinden, die von solechen Krankheiten betroffen 
werden. Somit ist es mit anderen Worten moglich, dass unter 
den Krankheitsfiillen der positiven Gruppe schwerere Fiille 
von Tuberkulose vorkommen. Die Mortalitiitswerte stellen nur 
scheinbar einen Indikator hierfiir dar, da ja beim Zustande- 
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kommen dieser Werte die im vorigen Absatz erwiihnten Even 
tualitiiten innerhalb der negativen Gruppe einen freien Spiel 
raum gehabt haben. 

Die Werte von Ovuren verlieren durch diese Umstiinde viel 
an Zuverliissigkeit. Dieselben Kinwinde kénnen auch, obgleich 
mit bedeutender Kinschriinkung, gegen die Nachuntersuchung 
von Usrvepr geltend gemacht werden, wenigstens beziiglich 
der Vergleiche zwischen der negativen und positiven Gruppe, 
da er in derselben Weise verfuhr (vgl. 8. 17). Bei der Be 
trachtung der Mortalitiitswerte von Usrvepr kinnte es viel 
leicht so erscheinen, als ob die Tuberkulosemortalitiit in der 
positiven Gruppe grésser als in der negativen wiire (4.3 % ge 
gen 1.8%), aber das Material ist diesbeziiglich zu klein um 
sichere Schlussfolgerungen zu erlauben (Differenz 4.3 — 1.8 
2.5 + 1.7). 

Die Nachuntersuchung von Over.anp (vel. S. 19) umfasst 
die liingste Beobachtungszeit der bisher verOffentlichten Nach 
untersuchungen (19 Jahre), doch ist das Material zu klein um 
beurteilen zu kénnen, ob zwischen den beiden Gruppen be 
ziiglich des Tuberkuloserisikos ein Unterschied vorliegt oder 
nicht. 

Baastap (s. 8S. 19) konnte nach Ablauf von 12 Jahren in 
seiner negativen Gruppe 6 Todesfiille an Tuberkulose vegen- 
iiber 0 in der positiven Gruppe feststellen. Hieraus schliesst 
er, dass die relativ friihe Tuberkuloseinfektion bei den pir- 
quetpositiven Kindern anscheinend immunisierend gewirkt hat. 
Kr hat es indessen iibersehen darauf Riicksicht zu nehmen, 
dass sein negatives Material gut sechsmal so gross war als 
das positive, so dass es deswegen nicht berechtigt ist Schluss 
folgerungen in der erwiihnten Hinsicht zu ziehen. 

Martisson (s. S. 19) macht den gleichen Fehler. Nachdem 


er festgestellt hat, dass in seiner positiven Gruppe 3 und in 
seiner negativen Gruppe 15 Kinder an Lungentuberkulose er 
krankt sind, kommt er zu der Behauptung, dass die Individuen 
der negativen Gruppe »5—8»mal hiiufiger als die der positiven 
Gruppe erkranken. Er unterstreicht, dass die 90 % des Ur 


sprungsmateriales, die seine Nachuntersuchung umfasst, in 
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keiner Weise eine Auswahl darstellen; nachdem die positive 
Gruppe 28 % des gesamten Materiales umfasst und somit die 
negative Gruppe fast 3mal grésser ist, so kénnen ja die Werte 
$3 und 15 nicht direkt miteinander verglichen werden. Der 
Morbiditiitsprozentsatz fiir Lungentuberkulose wird bei Be- 
rechnung unter Beriicksichtigung des genannten Umstandes 
fiir beide Gruppen 1.26 % (negative Gruppe) bzw. 0.65 % (po- 
sitive Gruppe). Die Differenz betriigt 0.6 + 0.5 und ist somit 
nicht einmal statistisch wahrscheinlich gemacht. Dasselbe gilt 
fiir den Mortalitiitsprozentsatz. 

Die Angabe, dass nicht weniger als ein Drittel bis Hiilfte 
aller der pirquetpositiven Kinder, die nachgepriift wurden 
(241 Individuen) nach Verlauf von 4—5 Jahren pirquetnega- 
tiv wurden, bedeutet selbstverstiindlich nicht, dass sie tatsiich- 
lich tuberkulinnegativ geworden sind — das wiirde gegen die 
Beobachtungen anderer Forscher iiber dieses Gebiet sprechen 
(vel. S. 100) — aber dieser Umstand muss den Zweifel erwecken, 
dass die Reaktionen aus einer oder der anderen Ursache in 
ungewohnlich hohem Grade bei dieser Untersuchung unzuver 
liissig gewesen sind. 

Auch muss man versuchen niihere Angaben iiber die Dia- 
gnose der Fille mit Lungentuberkulose zu erhalten; oft vor 
allem wenn sich die Diagnose auf einen Réntgenbefund in 
einem friihen Stadium griindet — so ist die Diagnosestellung eine 
heikle Sache und die Moéglichkeiten, den Befund mit unspezi- 
fischen Veriinderungen zu verwechseln sind sehr gross, worauf 
an anderer Stelle dieser Arbeit hingewiesen wird. Dass 
Marrisson vermeinte in einem so grossen Prozentsatz wie 100 
von 4—d00 pirquetnegativen Kindern bei der ersten Unter- 
suchung »sichere tuberkulése Verinderungen» zu finden, muss 
entweder darauf beruhen, dass die Tuberkulinreaktionen falsch 
waren oder dass die Veriinderungen nicht Tuberkulose waren. 
Unter Beriicksichtigung der Angabe, dass ein Drittel bis Hiilfte 
der vorher pirquetpositiven Kinder nach 4——-5 Jahren pirquet- 
negativ befunden wurden, muss, wie bereits friiher erwiihnt, 
wenigstens die negative Pirquetreaktion als unzufriedenstellend 


betrachtet werden. Niemand diirfte wohl auch ohne weiteres 
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geneigt sein ein réntgenologisch festgestelltes Lungeninfiltrat, 
Verkalkung im Hilus oder Parenchym (wenn es sich um ge- 
wohnliche feine Kalkkérner handelt), Interlobiirstreifen, Media- 
stinalverziehungen oder Pleuritisreste als sichere tuberkulése 
Veriinderungen anzusprechen. 

Liuoyp und Macrpuerson  stellten eine Nachuntersuchung 
an (s. S. 21), die einen sehr kurzen Zeitraum umfasst; an ihr 
interessiert hauptsiichlich die Beobachtung des Verlaufes der 
Primiirinfektion beim Kind, sowie die Veriinderungen der 
Tuberkulinreaktion, die niiher auf S. 100 besechrieben worden 
sind. 


In den friiher ausgefiihrten Untersuchungen, die dem 
gleichen ZGweck dienten, wie die vorliegende, niimlich die Tu- 
berkulosefrequenz innerhalb einer tuberkulinpositiven und einer 
tuberkulinnegativen Gruppe von Kindern, die eine gewisse 
Zeit lang parallel beobachtet wurden, festzustellen, kann ich 
somit keine Ergebnisse oder Schlussiitze finden, die nach einer 
kritischen Beurteilung definitiv im Gegensatz zu den Erfah- 
rungen stehen, die ich bei dem in dieser Arbeit vorgelegtem 
Material gemacht habe. Ich gehe nun dazu iiber, diese 
meine Erfahrungen im Hinblick auf die Untersuchungen, die 
in gleicher Absicht bei einem Ausgangsmaterial von erwachse- 
nen Menschen ausgefiihrt wurden, zu besprechen. 

Die Zahlenangaben von Franz (s. 8. 23) scheinen es bei 
der ersten Betrachtung wahrscheinlich zu machen, dass zu 
Beginn des Jahrhunderts die tuberkulinpositiven aber sonst 
gesunden bosnischen Soldaten wiihrend einer Beobachtungszeit 
von ungefiihr 7 Jahren grissere Gefahr laufen sollen an mani- 
fester Tuberkulose (der Lungen, Driisen und »sonstiger Organe>») 
zu erkranken als die pirquetnegativen (in der positiven Gruppe 
46 Erkrankte von 475 = 8% %, in der negativen Gruppe 18 Er- 
krankte von 4274.2 %; Differenz 8 — 4.2 = 3.8 + 1.5 %). 
Franz betont, dass es sich von Anfang an nur um vollkommen 
gesunde Menschen gehandelt hat und dass allein der Verdacht 
einer tuberkulésen Erkrankung bewirkte dass die betreffende 
Person von den Tuberkulinpriifungen ausgeschlossen wurde. 
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Franz ist auch der Ansicht, dass die Bosnier, im Gegensatz 
z. B. zu den Ungarn, zur Zeit der Vornahme der Tuberkulin- 
priifungen hochgradig fiir tuberkulése Erkrankungen disponiert 
waren. Indessen weiss man nicht, wie viele Individuen der 
negativen Gruppe wiihrend der Beobachtungszeit positiv ge- 
worden sind und, falls der Vergleich zwischen der negativen 
und positiven Gruppe prinzipielle Bedeutung erlangen sollte 
diirfte wohl die Morbiditiit in Beziehung gerade zu diesen 
Fiillen betrachtet werden. Ausserdem ist nicht niiher angegeben 
wie die Diagnose der tuberkulésen Erkrankung gestellt wurde 
und da die Mortalitiitswerte zu niedrig sind (2.4 bzw. 1.6 %) 
um Schliisse zu erlauben, ist es sicher richtig, den Ergebnissen 
von Franz keine allzu grosse Bedeutung zuzumessen. 

Das Material von Anpersen (s. 8. 24) ist zu klein um aus 
ihm Schlussfolgerungen abzuleiten, seine Untersuchungen be- 
sitzen aber deswegen ein spezielles Interesse, da er die negativ 
reagierenden Individuen Jahr fiir Jahr tuberkulingepriift hat 
und sich dadureh eine Anschauung iiber die Ausbreitung der 
Infektion in der negativen Gruppe zu Ende der Beobachtungs- 
zeit. verschaffen hat kénnen. 

Bei der Arbeit von ArporeE tus (s. 8. 31) handelt es sich ei 
gentlich um eine Studie iiber das klinische Krankheitsbild und 
die Prognose der tuberkulésen Primiirinfektion des Erwachsenen, 
sie bezweckt nicht zu beleuchten, in welchem Ausmasse die 
Lungentuberkulose des Erwachsenen mit einer frischen Erst- 
infektion zusammenhiingt. Die Beobachtungszeit ist zu kurz 
um hieriiber Schlussfolgerungen zuzulassen und das Material 
fiir diese Aufgabe, die Arsore.ius sich auch gar nicht gestellt 
hat, zu einseitig beobachtet. Wenn Arnorenius in einer be- 
sonderen Gruppe durch Nachuntersuchungen die Prognose der 
tuberkulésen Primiirinfektionen bei den Soldaten studiert, die 
auf Grund verschiedener Krankheitszeichen von ihren Truppen- 
verbiinden in das Militiirkrankenhaus eingewiesen wurden, wo 
ihre Krankheit als primiire Tuberkuloseinfektion aufgefasst 
wurde (es handelte sich hierbei um eine andere Gruppe als 
die, die zu Beginn der Dienstzeit tuberkulingepriift wurde), 
so sind diese Primiirinfektionen keineswegs fiir die Formen, die 
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gewohnlich zur Beobachtung kommen, repriisentativ. Nach 
Ansicht der meisten Forscher geht die grosse Mehrzahl der 
tuberkulésen Primiirinfektionen sowohl im EKrwachsenen- als 
auch im Kindesalter unbemerkt voriiber und verursacht keine 
solchen Symptome, die eine Kinweisung in das Krankenhaus 
notwendig machen wiirden. Die nachuntersuchten Primiirin- 
fektionen stellen somit, was Arsorenius selbst hervorhebt, 
eine Auswahl der schwereren Formen dar. Wenn Arsore.ius 
demnach seine Erfahrungen wie folgt zusammenfasst: » Bei 
Nachuntersuchung friiher beobachteter typischer Primiirinfek- 
tionen zeigte sich, dass diese in nahezu '/s der Fille von ex- 
sudativer Pleuritis innerhalb des niichsten halben Jahres ge- 
folgt wurden. Bei Beobachtung bis 6 Jahre hinaus nach der 
Infektion trat spiiter Tuberkulose bei etwa 15% auf, und 
weitere etwa 8—9 % der Fiille waren in Tuberkulose vestorben 
so gelten diese nicht fiir die typische Primiirinfektion, die ja 
spurlos voriibergeht, sondern fiir die viel schwereren Formen 
die mit Erythema nodosum, ausgesprochenem Krankheitsgefiihl, 
Fieber, Bruststechen (als Zeichen einer kommenden Pleuritis) 
u. s. w. einhergehen und somit alarmierende oder zumindest 
sehr ausgepriigte klinische Symptome verursachen. In diesem 
Punkte wurde ArxBoretius, soweit ich beurteilen kann, oft 
missverstanden. 

Das Material von Krisrenson (s. S. 31) ist, wie er selbst 
hervorhebt, etwas unvollstiindig, da der Beginn der Beobach 
tungszeit bei einer grossen Anzahl von Fiillen nicht mit dem 
Beginn des Krankenhausdienstes zusammenfiillt. Dieser Um- 
stand bringt es mit sich, dass in der positiven Gruppe sich 
eine Reihe von Schiilerinnen befinden, von denen man nicht 
weiss, ob sie ihre Erstinfektion wiihrend des Krankenhaus 
dienstes oder vor dessen Beginn erworben haben. Rechnet 
man diese Fiille ab, so wird das Material zu klein um iiber 
das Verhiiltnis zwischen den beiden Gruppen beziiglich des 
Risikos an Tuberkulose zu erkranken irgendwelche Schluss 
folgerungen zuzulassen. 

Der Untersuchung von Hrckscuer (s. 8. 32) kann in diesem 


Zusammenhange kaum eine gréssere Bedeutung zugemessen 
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werden, da die Beobachtungszeit nur 4 Monate umfasst und 
die Pirquetreaktion bereits nach Ablauf von 24 Stunden ab- 
gelesen wurde. 

Die Untersuchung von Transvaal (s. S. 32) leidet ebenfalls 
an einer zu kurzen Beobachtungszeit, wiihrend der wohl kaum 
alle tuberkulinnegativen Individuen Zeit gehabt haben, einer 
Ansteckung ausgesetzt zu werden. Da bei dieser Untersuchung 
in mehr als einer Hinsicht (z. B. wird ja die Silikose als priidi- 
sponierend fiir tuberkulése Lungenerkrankungen angesehen) 
exceptionelle Verhiiltnisse herrschten, kénnen aus ihr keine 
weitergehenden Schlussfolgerungen abgeleitet werden. 

Was schliesslich die Untersuchungen von Hrimprck anbe- 


‘ 


langt, so waren diese, wie bereits erwiihnt (vgl. 8. 29) Gegen- 
stand einiger kritischer Ausserungen. In Hinblick auf die 
weitgehenden Konsequenzen, die seine Ergebnisse mit sich 
fiihren, ist es notwendig die Voraussetzungen niiher zu stu- 
dieren, auf denen seine Schlussfolgerungen beruhen. 

Kin grosser Teil von Kinwiinden gegen die Arbeiten von 
Hrimpeck wurde gegen sein Vorgehen bei den Tuberkulin- 
priifungen gerichtet, HeimprcK (55) ist hingegen der Ansicht, 
dass die Pirquetmethode ausreichend ist, unter anderem des- 
wegen, weil er bei 90 Fiillen, bei denen die Pirquetreaktion 
negativ war, nur 4 Fille beobachten konnte, die auf Manroux 
mit 1 mg positiv geworden sind. »Kin sehr kleiner Fehler- 
prozent, der bei Massenuntersuchungen iiberhaupt keine Rolle 
spielt. 

Ich bin nicht davon iiberzeugt, dass dieser » Fehlerprozent 
keine Rolle spielt. Der betreffende Prozentwert ist 4.4, rech 
net man dessen mittleren Fehler aus, so wird dieser + 2.2, 
was bedeutet, dass es modglich ist, dass im schlechtesten Falle 
etwa 10% der negativen Pirquetreaktionen von HrtmeBrcK 
positive geworden wiiren, wenn er die betreffende Individuen 
nach Mantoux mit 1 mg nachgepriift hiitte. Kin Wert, der 
sehr gut mit dem iibereinstimmt, den Wa.iGren (102) ver- 
mutete. 

Matmros und Roos (Lund), die mit einwandfreier 
Technik und mit einem Tuberkulin, von dessen Effektivitiit 
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sie sich zuerst durch einen Vergleich mit dem norwegischen 
iiberzeugt hatten, arbeiteten, wiesen bei einem Material von 
367 Volksschulkindern im Alter von {—14 Jahren mit der 
selben Methode wie Hrimpnck mittels einer Pirquetpriifung 
bei ungefiihr 43 % eine positive Reaktion nach. Die Wieder 
holung der Pirquetpriifung ergab weiter etwa 11 % positiv Rea 
gierende. Die Fortsetzung der Tuberkulinpriifung mit der 
Methode von Mantoux mit 0.1 mg ergab weitere 16 % positiv 
Reagierende, die Mantouxpriifung mit 1 mg schliesslich noch 
weitere 6—7% (alle Prozentzahlen beziehen sich auf das ge- 
samte Ursprungsmaterial). Somit vermochten 2 Pirquetreak 
tionen und eine nachfolgende Priifung mit der Methode von 
Mantoux bis zu 1 mg etwa 77% positive Fille nachzuweisen, 
withrend zwei Pirquetreaktionen allein nur etwa 54 % positiv 
Reagierende erfassen konnten. Somit ergibt sich ein Unter- 
schied von gut 20%, berechnet aus dem gesamten Material, 
was eine bedeutend gréssere Anzahl falscher negativer Tuber 
kulinreaktionen bei Anwendung der Pirquetmethode bedeutet 
als die 4.4% die Heimpeck angibt und die tibrigens nur auf 
Grund der negativen Gruppe des Materiales errechnet wurden. 
Ks ist auch beachtenswert, dass wenn nach einer Tuberkulin- 
priifung eine Sensibilisierung zustandekommt, so ist dies nach 
Le1kvam, Ustvept(99)u.a., die mit derselben Methodik wie Hrim 
BECK gearbeitet haben, bei Kindern bedeutend ungewoéhnlicher 
als bei Erwachsenen, so dass die Altersdifferenz zwischen dem 
Material von Exsperc, Maumros und Roos und Heimpeck eher 
geeignet ist die Diskrepanz noch weitergehend zu verschiirfen. 

Kin Punkt der Methodik der Tuberkulindiagnostik von 
Heimpeck, niimlich der Zeitpunkt der Ablesung der Reaktion, 
erfordert noch niihere Aufkliirung. So weit ich sehen kann, 
gibt Hrmmberck beziiglich der Ullevaal-Untersuchungen nirgends 
exakt an, wie die Tuberkulinproben abgelesen worden sind. 
Er schreibt (40), dass die Reaktionen »am 1., 2. und 3. Tag 
nach der Ausfiihrung kontrolliert wurden». Soll dies bedeuten, 
dass eine Reaktion, die nach einem Tag positiv war, als de 
finitiv positiv betrachtet wurde? In einer seiner Arbeiten (49) 
teilt Hrimpeck mit, dass er bei seinen Tuberkulinuntersu 
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chungen in den verschiedenen Bevélkerungsklassen von Norwegen 
die Reaktionen nur nach 48 Stunden beurteilt hat, aber hin- 
sichtlich der Ullevaal-Untersuchung, die einige Jahre friiher 
begonnen wurde, macht er iiber den Zeitpunkt der Ablesung 
keinerlei niihere Angaben als die oben angefiihrten. Falsche 
Pirquetreaktionen, die nach 24 Stunden auftreten sind nach 
Scuecn und nach Letkvam, die mit der gleichen Methodik 
wie ihr Landsmann gearbeitet haben, bedeutend gewoéhnlicher 
als man bisher angenommen hat. Lerikvam gibt (wie bereits 
friiher in dieser Arbeit erwiihnt) auf Grund seiner Unter- 
suchungen bei 2,500 Fiillen an, dass 72 %(!) der nach 24 
Stunden positiven Reaktionen eigentlich negativ sind. Unter 
solchen Umstiinden sind in diesem Punkt wirklich niihere Auf- 
klirungen notwendig, da sonst die Resultate gefiihrdet werden. 
Wiiren die Morbiditiitswerte von Hrimerck fiir die negative 
Gruppe einwandfrei, so kénnte es bei statistischer Betrachtung 
nichts bedeuten, wenn eine Anzahl tuberkulinnegativer Indi 
viduen in die positive Gruppe fiilschlicherweise hereingekommen 
wiire, sondern das Resultat wiirde hierdurch noch sicherer, da 
ja der hohere Morbiditiitswert in der negativen Gruppe vor- 
liegt; nun sind aber die Morbiditiitswerte u. a. auf Grund 
der theoretischen Annahme, dass 10% der negativ Reagierenden 
modglicherweise eigentlich asthenisch-hypergisch (s. 8. 80) und so- 
mit fiir tuberkulése Krankheiten priidisponiert sind, nicht sicher. 

Meines Erachtens liegt ein bedeutender Kinwand gegen die 
Untersuchungen von Heimpeck auch in der Tatsache begriindet, 
dass nicht alle Schiilerinnen beim Abschluss der Beobachtungs- 
zeit réntgenuntersucht worden sind. Es liegt in der Natur 
der tertiiiren Lungentuberkulose, wobei wir unter tertiiirer 
Lungentuberkulose mit Perruscuky, und Ranke 
das Recidiv bei Erwachsenen verstehen, dass sie nicht immer 
dureh paratuberkulése Krankheiten (Erythema nodosum, Pleu- 
ritis) im gleichen Ausmass angekiindigt wird wie die subpri 
miiren Tuberkuloseformen, Krankheitsformen also, die nach 
Wivowirz' im unmittelbaren Anschluss an die Erstinfektion 

Wipowitz reserviert eigentlich diese Bezeichnung fiir solehe A ffek 


Anschluss an die Infektion entstehen, wie z. 


tionen, die in unmittelbarem 
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auftreten. Die tertiiire Form hat in der Regel einen ein- 
schleichenden Beginn und bei Erwachsenen kénnen die Symp- 
tome, die eine Spezialuntersuchung veranlassen, sehr spit auf 
treten, auch dann wenn das betreffende Individuum unter be 
sonderer Beobachtung steht. Da man in der positiven Gruppe 
von Hermeberck gerade die tertiiire Form der Tuberkulose zu 
erwarten hat, ist es also vorstellbar, dass eine Anzahl von 
Lungentuberkulosefillen durch die Unterlassung der abschlies 
senden Roéntgenuntersuchung in ihr unaufgedeckt geblieben ist. 

Wenn man die Art der tuberkulésen Krankheiten, der die 
Schiilerinnen der negativen Gruppe zum Opfer gefallen sind, 
niiher untersucht, so ergibt sich, dass ein grosser Teil von 
ihnen einem Typ angehért, der in der Regel, wie das bereits 
Arporetius hervorgehoben hat (s. 8. 30), von leichter Natur 
ist und eine gute Prognose besitzt. Fiir einen Teil der Krank 
heitsbezeichnungen in der Tabelle von Hrtmencn gilt jedoch, 
dass es aus ihnen nicht klar hervorgeht um welche Affektionen 
es sich eigentlich handelt (vgl. auch Diert). »Inf. pulm.. in 
Kombination mit Erythema nodosum diirften wohl als die, 
bei Erythema nodosum gewodhnlichen, fliichtigen perihiliiren 
Verdichtungen (die Primiirinfiltrierung RepeKkrrs, die epitu 
berkulése Infiltration von und Neuanp) autgefasst 
werden. »Pleuritis, Infectio pulm.» ist eine unklare Bezeich 
nung, ebenso auch »Inf. pulm. (tbe. gland. hili)», aber in allen 
diesen Fiillen diirfte es sich kein einziges Mal um eine mani 
feste Lungentuberkulose gehandelt haben. Will man deswegen 
aus der Tabelle die Krankheiten, die scheinbar als manifeste 
Tuberkulosen (d. h. was ARBORELIUS wie weiter oben erwiilnt 
— 8. 30 als chronische Tuberkulosen bezeichnet) betrachtet 
werden kénnen und die ja in diesem Zusammenhange auch 
das grésste Interesse verdienen, aussondern, so ergibt sich die 


foleende Verteilung: 


Erythema nodosum, Tuberkulide, Phlyktine, Pleuritis, Miliartuberkulose 
oder Meningitis, d. h. Verinderungen, die in den friihesten ‘Teil des Se 
kundiirstadiums, unmittelbar nach voller Ausbildung des Primiirkomplexes, 


fallen. 
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Gruppe Pq Gruppe Pq + 


Erkrankte Tote Erkrankte Tote 


16 6 9 | 
Eryth. nod., The. pulm. . . . 3 | 
Pleurit., Tbe. pulm. . . . 2 | 
Meningitis u. Miliarthe. . . . 3 3 

Insgesamt 25 10 9 0 


Von den 94 Erkrankten der negativen Gruppe scheinen 
somit ungefiihr 25 eine manifeste Tuberkuloseform gehabt zu 
haben. Der Rest hat paratuberkulése Krankheiten (Kryth. 
nod., Pleuritis) und Lungeninfiltrate nicht niiher bezeichneter 
Natur gehabt. Von den 24 Erkrankten der positiven Gruppe 
hatten scheinbar 9 eine manifeste Tuberkulose. Der Typus 
der Lungentuberkulose bei den 21 Fiillen der negativen und 
} den 9 Fiillen der positiven Gruppe ist nicht niiher angegeben. 
Ks ist daher moéglich, dass sich unter diesen Fiille vorfinden, 
bei denen die Verinderungen von fliichtigen Infiltraten oder 
von Infiltraten von tuberkuloseiihnlichem Aussehen aber zwei- 
felhaft tuberkuléser Genese, ein iibrigens sehr gewoéhnliches 


Vorkommnis, bei dem die Entscheidune sehr schwer ist und 


eine sehr gute Roéntgentechnik und lange klinische Beobachtung 
voraussetzt, befunden haben. So lange hieriiber niihere Angaben 
fehlen, k6nnen von den angegebenen Morbiditiitswerten keine 
Schlussiitze beziiglich des Risikos der einen oder der anderen 
Gruppe an manifester Tuberkulose zu erkranken, gezogen werden. 

| Und es sind ja gerade die manifesten Tuberkuloseformen, die die 
grosste Wichtigkeit besitzen. Spricht HrimpBeck in seinen Schluss- 
foleerungen (vgl. 8. 25 u. 28) somit tiber » die tuberkulésen Krank- 
heiten des erwachsenen Alters» und iiber »Tuberkulosekrankhei 
ten» ohne Kinschriinkung, so verallgemeinert er in einer Weise, 
die bewirkt, dass seine Folgerungen unrichtig werden kénnen. 
Heimbeck hebt hervor (s. 8. 25), dass die Morbiditiitskurve 
der Tuberkulose bei der Bevélkerung im allgemeinen bis zum 
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30. Lebensjahre parallel mit der Infektionskurve verliiuft. 
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Da er in diesem Verhalten eine Stiitze fiir die Auffassung, 
dass die tuberkulésen Erkrankungen des erwachsenen Alters 
auf eine frische Primiirinfektion in der zweiten Infektions- 
periode zuriickgehen, erblickt, vermag ich ihm nicht beizu 
pflichten. Das beobachtete Verhalten beziiglich der Parallelitit 
zwischen Morbiditiit und Infektion im Erwachsenenalter kénnte 
ja auch die iiltere Ansicht wiederspiegeln, dass die latente 
Infektion der Kinderjahre im Alter von 15—25 Jahren, d. h. 
in dem Alter, in welchem der Infektionsprozentsatz der ganzen 
Bevélkerung bedeutend ansteigt, aufflammt. Beide Ansichten 
sind mit der nachgewiesenen Parallelitiit gut vereinbar. Die 
Angabe, dass »eine benigne, latente Tuberkuloseinfektion der 
Kinderjahre einen zuverliissigen Schutz gegen Tuberkulose im 
erwachsenen Alter gewiihrt» diirfte wohl am richtigsten als 
eine Hypothese aufgefasst werden. 

Die Mortalitiitswerte diirften wohl als iiberzeugend betrach 
tet werden, wenn man die von Hamuurcer hervorgehobene Még- 
lichkeit (s. S. 30), dass die mangelhafte Methodik bei der Tu- 
kulinprifung in die negative Gruppe asthenisch-hypergische 
Individuen, die somit fiir tuberkulése Krankheiten, und zwar 
Tuberkulose in schwerer Form, von vorneherein disponierter 
waren als alle anderen, gefiihrt hat, ausschliessen kénnte. Doch 
machen die Mortalitiitswerte in der Arbeit von Hrimprck m. EH. 
das Wichtigste aus, wenn man auf die Frage nach der Tuber 
kulosefrequenz in den beiden Gruppen von Schiilerinnen Ant 
wort sucht. Es scheint aber, dass die Erwiihnung der Ver 
storbenen nur nebenbei geschehen ist. Ks kénnte sein, dass 
die tuberkulésen Krankheiten, die im Erwachsenenalter infolge 
einer virulenten Erstinfektion entstehen, einen akuteren Ver- 
lauf aufweisen als die, welche auf exogenem oder endogenem 
Wee bei friiher bereits Infizierten auftreten. Die Mortalitiits 
werte miissten demnach auch aus diesem Gesichtspunkt gvepriift 
werden. Wegen der Gefahr einer unabsichtlichen Auswah! 
wiire es wiinschenswert, niihere Angaben dariiber zu bekommen, 
ob Hetmpreck wiihrend dem Teil der Beobachtungszeit, der auf 
die dreijiihrige Dienstzeit als Schiilerin folgte, Méglichkeit 


gehabt hat die positiv reagierenden Schwestern in gleich gros 
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sem Ausmass wie die negativ reagierenden (die ja 6fters be- 
reits beim Austreten aus der Ausbildungszeit die Aufmerk- 
samkeit auf sich gezogen haben, weil eine tuberkulése Krank- 
heit sich bei ihnen bemerkbar gemacht hat) zu verfolgen und 
zu untersuchen, so dass sein Material nicht einseitig beob- 
achtet wurde. 

Was schliesslich die Nachuntersuchung bei den 1 223 pir- 
quetpositiven und den 1631 pirquetnegativen Individuen be- 
trifft so wurden diese aus einem urspriinglich doppelt so 
grossem Material genommen und ihre Beobachtungszeit betrug 
ungefiihr 4+ Jahre. Von den Pirquetnegativen sind 61 an Tu 
berkulose erkrankt. Uber die Art dieser tuberkulésen Erkran- 
kungen sagt Heimseck nur: »Unter 15 Jahren gehéren ‘/1o 
der tuberkulésen Erkrankungen zu der absolut gutartigen 


*/1o zur Organtuberkulose. Nach 


Driisentuberkulose, und nur 
dem 15ten Lebensjahr sind */10 Driisentuberkulose und */10 
Organtuberkulose.» HrimpBrcKk berechnet dann mit Hilfe seiner 
Infektionskurven fiir Oslo, dass ungefiihr 20 % der 1631 ur- 
spriinglich negativ reagierenden Individuen wiihrend der Beob- 
achtungszeit positiv geworden sind; somit betriigt der Mor 
biditiitswert 61 von 300, d.h. 20%. Ferner findet Hrimprck 
dass der Morbiditiitswert fiir die Individuen, die bei der letzten 
negativ ausgefallenen Pirquetuntersuchung, also zu Beginn der 
Beobachtungszeit, iiber 15 Jahre alt waren (164 Individuen) 
bedeutend grésser war als fiir die, die damals unter 15 Jahre 
alt waren; er zieht hieraus ebenfalls gewisse Schlussfolgerungen. 
Von den 164 Individuen erkrankten niimlich 30 an Tuberku- 
lose. Diese Werte sind etwas iiberraschend wenn man Kon- 
sequenzen aus ihnen zieht. Wie viele von diesen 164 Indi 
viduen diirften niimlich nach Hrimprck im Verlaufe der 4—) 
Jahre positiv geworden sein? Auf Grund des oben genannten 
Prozentsatzes 20 %, d. h. 32—33 Individuen. Also 32—33 In- 
fizierte und 30 Erkrankte, was einer Morbiditiit bis zu 100 % 
entspricht. Mit anderen Worten bedeutet dieses Ergebnis, 
dass in Oslo praktisch genommen alle Individuen, die in das 
16. Lebensjahr eintreten ohne pirquetpositiv zu sein, innerhalb 
von 4—) Jahren an Tuberkulose erkranken miissten. Falls 


9—37282. Acta pediatrica. Vol. XIX. Supplementum IT. 
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das Material bei der Nachuntersuchung nicht in irgend einer 


Weise ausgewiihlt wurde, so liegt der Fehler wahrscheinlich 
in der Krankheitsdiagnose »'Tuberkulose» und deswegen wiire 


es von grésster Bedeutung detaillierte Angaben iiber die Art 


der tuberkulésen Krankheiten und dariiber, wie die Nachunter- 


suchung vorgenommen wurde, zu erhalten bevor irgendwelche 


Schlussfolgerungen auf Grund dieser Untersuchungsergebnisse 


gutgeheissen werden kénnen. 

ZAusammenfassend scheint es berechtiet zu sein festzustellen, 
dass die Arbeiten von Hrtmprck auf diesem Gebiet die Auf 
merksamkeit auf ein besonders wichtiges Arbeitsfeld fiir For 
schungen iiber die Entstehung der Lungentuberkulose des Hr 
wachsenen hingeleitet haben, dass sie aber noch nicht in 
iiberzeugender Weise zu beweisen vermochten, dass tuberkulin 
negative Schwesternschiilerinnen eine gréssere Gefahr laufen 
unter den gegebenen Verhiiltnissen an manifest tuberkuliésen 
Krankheiten zu erkranken oder sterben tuberkulin 
positive. Die Schlussfolgerungen iiber den eventuellen Zu 
sammenhang der latenten Kindertuberkulose mit den tuber 
kulésen Krankheiten des Erwachsenen sind viel zu weiteehend 
und der Satz »Tuberkuloseallergie ist Tuberkuloseimmunitiit 
ist in dieser generellen Fassung auch weiterhin unbewiesen. 
Die Frage in wie weit die Lungentuberkulose des Krwachsenen 
aus einer latenten Infektion der Kinderjahre entsteht, oder 
von einer Erstinfektion, die nach dem physiologischen Kindes 
alter erworben wurde, hergeleitet werden muss, muss somit 
meines Krachtens noch als unentschieden angesehen werden 

Bei solchen Untersuchungen, wie die von HrimBeck, miisste 
man, bevor Schlussfolgerungen gezogen werden, auf den Um- 
stand gebiihrend Riicksicht nehmen, dass die tuberkulinposi 
tiven Individuen als eine Auswahl von gegen Tuberkulose 
Widerstandsfiihigeren betrachtet werden kénnen. Es ist selbst 
verstiindlich, dass so lange man mit individuellen, konstitu 
tionell bedingten Variationen der Neigung an Tuberkulose zu 
erkranken rechnen muss, die Kmpfiinglichsten bereits unter 
denen ausgesondert sind, die zu Beginn der Beobachtungszeit 
mit Tuberkulosebazillen in Beriihrung gekommen und infiziert 


| 
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worden sind. Kristenson (67) hat bereits friiher die Auf- 
merksamkeit auf diesen Umstand gelenkt. Ferner muss man 
beriicksichtigen (vgl. Beraman, S. 29), dass bei der Unter- 
suchung von Schwesternschiilerinnen, die mit Tuberkulose- 
pflege beschiiftigt sind, exceptionelle Verhiiltnisse vorliegen. 
Diese Schiilerinnen sind nimlich mit der gréssten Wahrschein- 
lichkeit hiiufigeren, massigeren und virulenteren Infektionen 
als 2Ojiihrige Personen unter normalen sozialen Verhiiltnissen 
vewiss von einigen Forschern behauptet 


> 


ausgesetzt Ks ist 
worden (Lanar, Kiernscumipr u.a.), dass Schwankungen der 
Infektionsdosis fiir die Kntstehung einer Lungentuberkulose 
bzw. fiir den Verlauf derselben keine wichtige Rolle spielen, 
doch sind auch entgegengesetzte Ansichten (Pinu und Durourrt, 
BaLpwin und Garpner u. a.) geltend gemacht worden. So 
lange man somit die Bedeutung der Hiiufigkeit, Menge und 
Virulenz der Infektion unter den hier vorliewenden Verhiilt 
nissen nicht mit Sicherheit kennt, muss man natiirlich mit der 
Kventualitiit rechnen, dass diese Faktoren bei der Ansteckune 
eine Rolle spielen kénnen und jede Verallgemeinerung ver- 
meiden. Wiirde es sich zeigen, dass auch die pirquetpositiven 
Schwesternschiilerinnen in grésserem Ausmass als die gleich- 
altrige Durehschnittsbevélkerung an ‘Tuberkulose erkranken 
(vel. die Fussnote S. 28!), so wiire es doch ein ausgesprochener 
Fehler die Erfahrungen, die bei Schwesternschiilerinnen ge- 
wonnen worden sind, ohne weiteres auf diese Durchsehnitts- 


bevolkerung zu tibertragen. 


Die klinischen Untersuchungen, die die Krforschung des 
spiiteren Schicksales okkult Tuberkuléser zum Gegenstand 
hatten, scheinen somit nicht mit Sicherheit erwiesen zu haben, 
dass tuberkulinpositive gesunde Kinder, nachdem sie das Er- 
wachsenenalter erreicht haben einen relativen Schutz gegen 
tuberkulése Krankheiten besitzen, der tuberkulinnegativen Kin- 
dern nicht zu eigen ist. Uber eine © natiirliche Vaccination 
gegen Tuberkulose kann man somit zumindest auf liingere Sicht 
nicht sprechen. Ks ist hierbei von Interesse zu sehen in wel- 


chem Ausmass anamnestische Untersuchungen bei erwachsenen 
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Tuberkulésen an die Hand geben, dass der Krankheit im er 
wachsenen Alter eine Kindheitsinfektion zugrundeliegen kann. 

Von mehr oder minder einwandfreien iilteren diesbeziig- 
lichen Untersuchungen seien die von Rirrer und VEHLina, 
Bruck und Srempera ferner erwiihnt, die bei er- 
wachsenen Tuberkulésen in 20—50 % der Fiille eine tuberkulése 
Kixposition im Kindesalter ermitteln konnten. v. Hayek (37) 
fand unter mehr als 1000 Jungenkranken Soldaten in 40 % 
eine »familiiire Belastung» ; tibereinstimmend mit vielen anderen 
Autoren gibt er jedoch keine sichere Exposition im Kindes 
alter an. Kin besonderes Interesse verdient in diesem Zusam 
menhange, trotz Kleinheit des Materiales, eine Arbeit von 
Watueren (100), da er auch untersucht hat, wie oft eine Kind 
heitsexposition bei nichttuberkulésen Menschen ermittelt wer 
den kann. So konnte er von 100 lungenkranken Erwachsenen 
unter dem 40. Lebensjahr in 51 % der Fiille Angaben iiber 
eine tuberkulése Exposition wiihrend der Kindheit erhalten, 
wiihrend er bei 100 Nichttuberkulésen nur in 13 % eine solche 
Exposition ermitteln konnte. Herckscuer hat 1931 den Ver 
such gemacht das Vorkommen von familiiiren Infektions 
méglichkeiten wiihrend des Kindesalters bei 1 513 erwachsenen 
Sanatoriumspatienten zu erforschen. Hierbei ergab sich sowohl 
bei den 25- als auch bei den 50jiihrigen in etwa 50 % der Fiille 
eine bekannte Kindheitsex position. 

Solche Untersuchungen kénnen indessen u. a. auf Grund 
der relativen Unzuverliissigkeit anamnestischer Angaben nur 
einen begrenzten Wert besitzen. Zu irgendwelchen sicheren 
Schlussfolgerungen beziiglich eines Zusammenhanges zwischen 
Kindheitsinfektion und Lungentuberkulose des Erwachsenen 
berechtigen diese in der Regel nicht, besonders seitdem u. a. 
von Usrvepr (97, 98) gezeigt wurde wie oft sicher exponierte 
Kinder auch wiihrend einer liingeren Zeit der Infektion ent 
gehen kénnen. Dasselbe kann auch iiber Nachuntersuchung 
nichttuberkulingepriifter Kinder aus tuberkulésem Milieu in 
gewissem Masse gesagt werden. Derartige Nachuntersuchungen 
haben u.a. Beraman (12), JorGensen und Backer, Brakunine 
und Neumann, Ewarts, Porrer und Dunn, Seirrertr ferner 


| 
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Lassen angestellt. Diese Untersuchungen ergaben in der Regel 
einen hohen Morbiditiits- und Mortalitiitsprozentsatz bei Kin- 
dern, auch spiiter im erwachsenen Alter, obgleich die Latenz 
zeit zwischen Beginn der Exposition und Ausbruch der Krank 
heit bei den verschiedenen Verfassern betriichtlich variiert, je 
nach Altersverteilung des Materials, Expositionsverhiiltnissen, 
Liinge der Beobachtungszeit u. s. w. 

Dass man bei der Obduktion in jungen Jahren Verstorbener 
neben Lungenveriinderungen von tertiiirem Typ, fiir welche 
man ungefiihr den Zeitpunkt ihrer Entstehung bestimmen kann, 
oft auch verkalkte Hilusdriisen oder verkalkte Narben im 
Parenchym, die als Reste einer iilteren tuberkulésen Infektion 
gedeutet werden miissen, antrifft, ist eine seit langem bekannte 
Tatsache. In diesem Zusammenhange scheinen die Arbeiten 
von Opie (77, 78, 79) besonderes Interesse zu besitzen. Er 
fertigte Roéntgenphotographien der Lungen bei verstorbenen 
Krwachsenen und Kindern an und fand bei siimtlichen Fiillen 
verkalkte Liisionen einer Primiirtuberkulose neben einer Phthise. 
Bei Kindern, die bei der ersten Untersuchung eine incipiente 
Phthise aufwiesen, fand Srewarr in grossem Ausmass auf der 
Réntgenplatte verkalkte Narben im Parenchym oder verkalkte 
Hilusdriisen und ist geneigt darin einen Ausdruck dafiir zu 
sehen, dass primary tuberculous infections fail to prevent con 
sumption from developing’. Lassen sowie 'TOrneLL und viele 
andere Autoren berichten iiber gleiche Erfahrungen. 

Den praktischen Beweis fiir die theoretisch vorstellbare 
Moglichkeit, dass ein ausgeheilter tuberkuléser Primiirherd in 
der Lunge oder den Hilusdriisen imstande sein soll nach vielen 
Jahren den Ausgangspunkt fiir eine endogene Reinfektion auf 
Grund dessen, dass eventuell dort vorhandene Bazillen aus 
einer oder anderen Ursache mobilisiert werden, zu bilden, ist 
von Harsrrz, Lyp1a Rapinowrtscn (85, 86) und anderen er- 
bracht worden, denen es gelungen ist, bei verstorbenen Er- 
wachsenen in verkalkten Driisen virulente Tuberkulosebazillen 
nachzuweisen, ohne dass diese Personen Zeichen einer klinischen 
Tuberkulose aufgewiesen haben. Rasinowrrscu erhielt in 44 % 
(34 Fiille) aus vollstiindig verkalkten Lungen- und Mesenterial 
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lymphdriisen positive Inokulationsversuche beim Meerschwein- 
chen und fand, dass diese eingekapselten Tuberkulosebazillen 
von sonst tuberkulosefreien Menschen die gleichgrosse Virulenz 
wie Bazillen aus Sputum besitzen. 

Kin Zug in der Epidemiologie der Tuberkulose, der ein 
grosses Interesse beim Studium des eventuellen Zusammen- 
hanges zwischen Infektion im Kindesalter und Lungentuberku 
lose des Erwachsenenalters besitzt, ist der von Anpvoxrp (2, 3) 
hervorgehobene Umstand, dass die TTuberkulose, wie er sich 
ausdriickt, eine typische »Generations-Krankheit» ist. Dureh 
Verfolgung der Mortalitiitskurven beziiglich der verschiedenen 
Jahresklassen bei der Bevélkerung von Norwegen, Schweden, 
England und Diinemark, fand Anpvorp, dass auf eine Senkung 
der Kleinkindersterblichkeit an Tuberkulose immer eine sinkende 
Sterblichkeit an Tuberkulose im Erwachsenenalter folet, die 
aber erst 20—25 Jahre nach der ersteren eintritt. Der Jahr 
gang also, der eine kleine Kleinkindersterblichkeit aufweist. 
wird auch eine niedrige Mortalitiit in den jiingeren Krwach 
senenjahren haben. Gleichzeitig befindet sich die Tuberkulose 
sterblichkeit fiir die gesamte Bevélkerung seit Jahrzehnten im 
Sinken, was ANDWorD einem lanesam verlaufenden Immunisie 
rungsprozess im niedrigeren Kindesalter zuschreibt. Hierbei 
nimmt er an, dass die Immunitiit ev. vererbt oder in der Lakta 
tionszeit erworben wird. Er ist auch der Anschauune, dass 
die Lungentuberkulose des Erwachsenenalters von sekundiirem 
oder tertiiirem Typ ist, d.h. von einer Infektion im Kindes 
alter herriihrt. 

Heekxscuer hat diesem Phiinomen eine andere Erkliirung 
gegeben: er ist der Anschauung, dass vor allem die Verschiebuny 
des Zeitpunktes der Primiirinfektion nach einem fortgeschrit 
teneren Alter hin die Ursache fiir das Sinken der Mortalitiit 
darstellt. Die gefiihrliche Kindheitsinfektion verschwindet all- 
mithlich und die Primirinfektion wird mehr und mehr gegen 
das Erwachsenenalter verschoben. Da der erwachsene Or 
ganismus grissere Widerstandskriifte besitzt und da der Er 
wachsene im allgemeinen keiner so massiven Infektion wie 
das Kind ausgesetzt ist, verliiuft die Infektion im Krwachsenen 
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alter gutartiger als im Kindesalter. Hinzukommt, dass mit 
einem Sinken der tédlich verlaufenden Infektionen bei Kindern 
auch ein Sinken der Kindheitsinfektionen einhergeht, die nach 
einer langdauernden Latenzzeit als Phthise bei Erwachsenen 
ausbrechen. Somit sinkt die Mortalitiit sowohl im Kindes- als 
auch im Erwachsenenalter. 

Die Erkliirungsversuche von ANnpvorp sowie Hrckscurr 
bauen sich beide auf Hypothesen auf. Anpvorp setzt eine 
von Generation zu Generation tibertragene, allmiihlich sich 
steigernde Immunitiit voraus und Hrckscner macht die Vor 
aussetzung, dass die Primiirinfektion im Erwachsenenalter gut- 
artiger als im Kindesalter verliiuft. Beide Autoren nelhmen 
gemeinsam an, dass die Lungentuberkulose des Erwachsenen 
alters hauptsiichlich von einer Infektion in den Kinderjahren 
herriihrt. Diese Voraussetzung scheint mir jedoch fiir Anp 
vorp iiberfliissig zu sein, soferne er nicht damit rechnet, dass 
die Immunitiit voriibergehender Natur ist; in diesem Falle 
wird das praktische Resultat der Uberlegungen beider Autoren 
ein gvemeinsames, niimlich die Feststellune der Wahrscheinlich 
keit, dass eine Verminderung der Infektionen im Kindesalter 
die grésste Bedeutung fiir das Absinken der Mortalitiit auch 
im Krwachsenenalter besitzt. 

Das Problem ist unerhért zentral. Auch wenn man sich 
andere Erkliirunegsméglichkeiten als die oben angegebenen fiir 
das Yuriickgehen der Tuberkulosemortalitiit bei der Durch 
schnittsbevélkerung denken kann (z. B. eine im Laufe der Zeit 
vor sich gehende Virulenzabnahme der Tuberkulosebazillen 
oder eine von Generation zu Generation zustandekommende 
Auswahl widerstandskriiftiger Individuen oder eine allgemeine 
soziale und hygienische Verbesserung der Lebensverhiiltnisse 
oder die direkte Wirkung der intensiven Krankheitsbekiimpfung 
auf die betreffenden Individuen und deren Umgebung oder ein 
Zusammenwirken aller der vorstellbaren Ursachen), so_ ist 
wohl der stiirkste Nachdruck darauf zu legen, zu ermitteln in 
welchem Masse die Lungentuberkulose des Krwachsenen mit 
einer eventuellen Infektion im Kindesalter zusammenhiingt. 
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Klinische, bakteriologische, epidemiologische und patholo 
visch-anatomische Erfahrungen geben somit an die Hand, dass 
man bei Fiillen von Lungentuberkulose im Krwachsenenalter 
oft mit der Moelichkeit eines Zusammenhanges dieser Erkran 
kung mit einer im Kindesalter vor sich gegangenen Infektion 
zu rechnen hat. In dem von mir gesammelten Material von 
Individuen aller Kindesalter liegt eine gréssere Tuberkulose 
mortalitiit und gréssere Morbiditiit an manifester Tuberkulose 
bei den pirquetpositiven als bei den pirquetnegativen Kindern 
vor nach einer Beobachtungszeit von 5—23 Jahren (im Mittel 
wert 13.4 Jahre). In welchem Ausmass kénnen nun meine 
Ergebnisse fiir das Kindesalter der Durchschnittsbevélkerung 
im allgemeinen gelten? 

Mein Material kann niimlich nicht, wie bereits friiher aus 
einandergesetzt (s. 8. 55), ohne weiteres als repriisentativ be 
trachtet werden, da es sich aus Kindern zusammensetzt, die 
wegen verschiedener Krankheitszustiinde, wenn auch voriiber 
gehender und zufiilliger Natur und von solcher Art, dass die 
meisten Kinder ihnen kaum entgehen kénnen, iirztliche Hilfe 
gesucht haben. Es ist deswegen notwendig. wenn die bei 
diesem Material gewonnenen Erfahrungen veralleemeinert wer- 
den kénnen sollen, sich davon zu iiberzeugen, dass das Material 
nicht allzuviel von der Durchschnittsbevélkerung abweicht. 
Kine diesbeziigliche Kontrollméglichkeit ist am ehesten auf 
zwei verschiedenen Wegen durchzufiihren. 

Zuerst kann man die Mortalitit der Durchschnittsbevél 
kerung an Tuberkulose mit der des Materiales vergleichen. 
Diese Mortalitiit muss in der positiven Gruppe héher und in 
der negativen Gruppe niedriger sein (vgl. 8. 58) als die der 
Durchschnittsbevélkerung. Bedienen wir uns der Werte fiir 
das Todesrisiko der Bevélkerung, wie sie von Danuierre' auf 
Grund der Angaben der schwedischen offiziellen Statistik zu 
sammengestellt wurden, so kann man davon ausgehen, dass 
sich diese Werte auf ein so grosses Material griinden, dass sie 


in diesem Zusammenhange keinen mittleren Fehler haben und 


' G. DAHLBERG: Sjukdomarna och sambhiillet, del If, Stockholm 1937. 
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als exakte bekannte Werte zu betrachten sind. So muss man, 
wenn dieses bekannte Risiko sich bei einem kleinen Material 
wie das vorliegende verwirklicht entscheiden innerhalb welcher 
Grenzen der aus den bekannten Werten berechnete Mortalitiits 
wert fiir das Material schwanken kann. Liegt der beobachtete 
Mortalitiitswert ausserhalb dieser Grenzen, so hat man einen 
sichergestellten Unterschied, anderenfalls nicht. Bei diesen 
Berechnungen ist es also nur notwendig den mittleren Fehler 
des erwarteten Mortalitiitswertes auszurechnen. Die hierzu 
angewandten Formeln sind dieselben wie bei den friiheren 
Berechnungen (s. 8. 51). Bei diesen Berechnungen zeigt sich, 
dass die Differenz zwischen der Anzahl zu erwartenden und 
tatsiichlich beobachteten Todesfille an Tuberkulose sich in der 
Gruppe Pq + meines Materiales auf — 18.9 + 3.2 baw. —19.5 4+ 3.1 
Individuen stellt, je nachdem ob die bereits weiter oben er- 
wiihnten 36 Individuen, die beiden Materialgruppen angehéren 
kénnen, zu dieser Gruppe gerechnet werden oder nicht.  Fiir 
die miinnliche Teilgruppe betriigt die Differenz — 10.5 + 1.9 baw. 
—10.6+1.9 und fiir die weibliche Teilgruppe —%.6 + 2.5 baw. 
—8.9+2.5. Somit liegt in allen diesen Fiillen ein sicherge 
stellter Unterschied vor. Fiir die Gruppe Pq— in ihrer Ge- 
samtheit sind die entsprechenden Differenzen 6.5 + 3.5 baw. 
5.6 + 3.4 Individuen. Fiir die Teilgruppen kann man inner- 
halb der Gruppe Pq— ebenfalls keinen Unterschied nachweisen. 

Zweitens kann man die Repriisentativitiit des Materiales 
dadureh kontrollieren, dass man es mit der Durchschnitts- 
bevélkerung hinsichtlich der Mortalitiit an anderen Krankheiteu 
als Tuberkulose vergleicht, wobei sich kein Unterschied zeigen 
darf. Werden diese Berechnungen so ausgefiihrt wie die oben 
erwiihnten, so ergibt sich der Unterschied zwischen Anzahl 
beobachteter und zu erwartender Todesfiille in der Gruppe 
mit —2.2 + 4.1 bzw. —0.8 + 4.0 Individuen und in 
der Gruppe Pq mit —2.0+ 4.6 baw. —0.7+4.4 Individuen. 
Die miinnlichen bzw. weiblichen Teilgruppen weisen ebenfalls 
eine gute Ubereinstimmung auf (in der Gruppe Pq+ ist die 
beobachtete Anzahl verstorbener Miinner grésser als die zu er- 
wartende; bei den Frauen liegt ein gegenteiliges Verhalten vor). 
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Kine dritte Moéglichkeit um das Material zu kontrollieren 
ist zu untersuchen, ob irgend ein Unterschied hinsichtlich der 
Mortalitiit an anderen Krankheiten als Tuberkulose zwischen 
der positiven und der negativen Gruppe nachweisbar ist. Diese 
Untersuchung ist bereits weiter oben ausgefiihrt (s. S. 59) und 
ergab, dass ein soleher Unterschied nicht vorliegt. 

Diese Kontrollen miissen einen guten Wertmesser dafiir 
ausmachen in welchem Ausmasse das Material anders zusam 
mengesetzt ist als die Durchschnittsbevélkerung im e¢leichen 
Alter. Die Kontrollen haben somit ergeben, dass keine An- 
haltspunkte fiir die Annahme einer anderen Zusammensetzuny 
des Materiales als die der gleichaltrigen Durchschnittsbevél 
kerung vorliegen. Ks wurde bereits weiter oben auch die 
Kventualitiit gebiihrend beriicksichtigt, dass die erste iirztliche 
Untersuchung nicht genau genug war um die pirquetpositiven 
Kinder anders als okkult tuberkulés zu rubrizieren, und zwar 
veschah dies dadureh, dass die Kinder, bei denen die ersten 
Krankheitszeichen innerhalb von 1—3 Jahren nach Ausfiihrune 
der Pirquetprobe aufgetreten sind, aus dem Material successive 
ausgesondert wurden. Dieses Verfahren schliesst auch die 
Sicherheit in sich, dass die akuten voriibergehenden Krank 
heiten, die die Kinder zum Arzt gefiihrt haben, fiir die Ent 
stehung von tuberkulésen Krankheiten bei diesen keine Rolle 
spielen konnten. Selbstverstiindlich kann man in dieser Hin 
sicht eine noch weitergehende Sicherheit gewinnen, wenn man 
nur die Tuberkulosefiille beriicksichtigt, die nach der Pubertiit 
aufgetreten sind. Die Berechnungen gestalten sich in folgen 
der Weise: 

Vergleichen wir zuerst die beiden Gruppen hinsichtlich der 
Anzahl Todesfiille an Tuberkulose, die eingetroffen sind nach 
dem die Kinder ihren 16. Geburtstag gehabt haben, so finden 
wir in der positiven Gruppe bei den Kindern, die bei der 
Nachuntersuchung iiber 15 Jahre alt waren, eine zu erwartende 
Anzahl Todesfiille, berechnet auf Grund der Anzahl der tat 
siichlich beobachteten Todesfiille innerhalb der entsprechenden 
Altersklasse der negativen Gruppe, von 2.2 baw. 2.4 Individuen 
(im ersteren Falle wurden die des 6fteren erwiihnten 36 Indi- 
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viduen zu der negativen und im letzteren Falle zu der posi 
tiven Gruppe geziihlt). Die tatsiichlich beobachtete Anzahl 
an Tuberkulose Gestorbener nach dem 15. Lebensjahre ist in 
dessen in der positiven Gruppe 15 und somit ergibt sich eine 
Differenz von — 12.8 + 4.1 baw. — 12.6 + 4.1, d. h. die Diffe 
renz ist statistisch sichergestellt. 

Vergleichen wir die Krankheitsfiille an manifester Tuber 
kulose, die nachdem die Kinder 15 Jahre alt geworden waren, 
begonnen haben, so erhalten wir, wenn nur die Fille mitge 
rechnet werden, bei denen das erste Krankheitszeichen mehr 
als 3 Jahre nach Ausfiihrung der Pirquetprobe aufgetreten 
ist, eine Differenz zwischen zu erwartender und tatsiichlich 
beobachteter Krankheitsfiille in der Gruppe Pq+ von — 19 + 
D.4 baw. 18.4 + 5.5 Individuen. Mit anderen Worten, die 
Morbiditiit und Mortalitiit an Tuberkulose ist nach der Pu- 
bertiit in der positiven Gruppe grésser als in der negativen. 

Diese Berechnungen ergaben somit einen weiteren Beweis 
dafiir, dass die zufiilligen Krankheiten bei der ersten Beob 
achtung keine Rolle fiir die Kntstehunge der tuberkulésen 
Krankheiten bei den Kindern gespielt haben. Wie bereits 
weiter oben erwiihnt (vgl. 8S. 71), haben wir keinen Anlass 
anzunehmen, dass die gréssere Mortalitiit an Tuberkulose in 
der Gruppe Pq+ nur durch die Individuen (ca 50%) bedingt 
wird, die Tuberkulose in ihren Heimen hatten oder die viel 
leicht sonst hiiufigen Infektionen ausgesetzt waren. Hs ist 
von vielen Verfassern (Overtanp (109), Frénicn (29), Usr- 
vepr (97), Krausr u. a.) hervorgehoben worden, dass unter 
den Kindern der stiidtischen Durchschnittsbevélkerung zumin 
dest im spiiteren Kindesalter die extrafamiliiire Infektion eine 
vleichgrosse oder sogar gréssere Rolle als die intrafamiliiire 
spielt. Fiir die Landbevélkerung gilt das Gegenteil (ScHEEL, 
Marrisson). Mann diirfte dann auch vielleicht sagen, dass 
mein Material mit einer bekannten Expositionsméglichkeit bei 
ca 50% die Durchschnittsbevélkerung in dieser Hinsicht ganz 
gut repriisentiert. 

Die praktische Bedeutung der eventuellen Fehler, die den 
Tuberkulinreaktionen des Primiirmateriales anhaften, wurde 
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bereits weiter oben ausfiihrlich behandelt (s. S. 68), hierbei 
hat sich ergeben, dass so lange die positiven Pirquetreak 
tionen zuverliissig sind und die héhere Morbiditiit und Mor 
talitiit an Tuberkulose in der positiven Gruppe gefunden wird, 
die Miingel bei den negativen Reaktionen ganz einfach keine 
Rolle spielen kénnen. 

Somit kan ich nur feststellen, dass die Erfahrungen, die sich 
beziiglich des Verhiiltnisses der zukiinftlichen Morbiditiit und 
Mortalitiit an Tuberkulose bei den okkult tuberkulésen Kindern 
auf der einen Seite und bei den nicht tuberkuloseinfizierten 
Kindern auf der anderen Seite auf Grund meines Materiales 
ergeben haben, das Verhalten der Durchschnittsbevélkerung bis 
zum 25. Lebensjahr und innerhalb der Schicht (Arbeiterklasse), 
in der die Untersuchungen durchgefiihrt wurden, ganz gut 
wiederspiegeln miissen. 

Worauf kann dieses erhéhte Tuberkuloserisiko der tuber- 
kulinpositiven Kinder beruhen? Bereits friiher wurde in dieser 
Arbeit (s. 8. 112) auf den Umstand hingewiesen, dass mog- 
licherweise nicht alle Individuen der negativen Gruppe wiihrend 
der Beobachtungszeit einer tuberkulésen Ansteckung ausge 
setzt waren und deswegen nicht tuberkulinpositiv geworden 
sind. Bei den Berechnungen, die sich hieran anschlossen, er 
gab sich, dass die wiihrend der Beobachtungszeit primiirinfi 
zierten Individuen eine Tuberkulosemorbiditiit und -mortalitiit 
aufwiesen, die geringer war als die der Individuen, die als 
Kinder infiziert wurden. Dieses Verhalten erhiilt eine stiir 
kere Priigung, wenn man auch die Tatsache beriicksichtigt, 
dass die okkult tuberkulésen Kinder sozusagen eine Auswahl 
von Kindern darstellen, die nach erfoleter Tuberkuloseinfek 
tion dieser nicht unmittelbar erliegt, somit also bereits eine 
Belastungsprobe iiberstanden hat. Da das Material der beiden 
Gruppen von derselben Bevélkerungsschicht herstammt und 
keine sozialen Unterschiede vorliegen, kann hierfiir kaum eine 
andere Erkliirung gegeben werden, als dass die Infektion in 
dem einen Fall in niedrigerem und in dem anderen Fall in 
héherem Alter erfolgte und dass die Primiirinfektion in letz 
terem Fall einen gutartigeren Verlauf als im ersteren hatte. 
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Mit einer gewissen Berechtigung kénnen wir auch daraus 
schliessen, dass die Primirinfektion bei den unter der Beob- 
achtungszeit Infizierten in der Hauptsache nach der Pubertiit 
erfolgte. Mein Untersuchungsmaterial umfasst niimlich in der 
positiven Gruppe Altersklassen bis zur Pubertiit und das Ri- 
siko fiir diese Altersklassen kennen wir, wenn wir auch im 
Hinzelfalle nicht exakt sagen kénnen, wann die Infektion er- 
folgt ist. Wenn nun das Risiko derjenigen Individuen, die 
wiihrend der Beobachtungszeit infiziert wurden von dem der 
jenigen, die sich bereits vor der Pubertiit als infiziert erwiesen 
haben, abweicht, so liegt die Erkliirunge unbestreitbar sehr 
nahe, dass die Abweichung darauf beruht, dass die Infektion 
einmal im Kindesalter, das anderemal nach dem Austritt aus 
demselben erfolgt. ist. 

Meines Erachtens haben wir somit gute Griinde anzu 
nehmen, dass die tuberkulése Primiirinfektion, wenn sie in 
den jiingeren Jahren des Erwachsenenalters eintrifft, unter 
normalen Verhiiltnissen eine Tendenz zu einem gutartigeren 
Verlauf als die wiihrend des Kindesalters ohne hervortretende 
oder charakteristische Krankheitszeichen stattgehabte tuber 
kulése Infektion nach Erreichung desselben Alters (d. h. die 
jiingeren Jahre des Krwachsenenalters), aufweist. 

Selbstverstiindlich ist es keineswegs unvorstellbar, dass die 
Pubertiit an sich die Ursache einer eventuellen Aufflammung 
der Infektion des okkult tuberkulésen Kindes nachdem es aus 
dem physiologischen Kindesalter ausgetreten ist, darstellen 
kann. Bereits friiher haben sich mehrere Autoren in dieser 
Richtung geiiussert. Armanp-De.iLLE, der vor kurzem dieses 
Problem niiher untersucht hat, nimmt an, dass das schnelle 
Wachstum im Jiinglingsalter eine Abschwiichung der allge- 
meinen Widerstandskriifte des Organismus mit sich fiihrt, was 
das Wiederaufflackern eines spontan ausgeheilten Primiirher 
des, der jahrelang in verkalkten Foci geruht hat, bedingen 
kann. Er glaubt, dass Miidchen, da bei ihnen die Pubertiit 
schneller als bei Knaben verliuft, mit rascherem Wachstum 
und mit einer rapiden allgemeinen Dekalzifikation (was man 
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u.a. an den Ziihnen beobachten kann) einhergeht, priidispo- 
niert sind. 

Man kénnte auch die Erkliirung sich vorstellen, die Hrcx 
scHER (s. S. 154) gegeben hat, niimlich dass der erwachsene 
Organismus gegen eine tuberkulése Erstinfektion cine gréssere 
Widerstandskraft besitzt und dass EKrwachsene im alleemeinen 
nicht so massiven Infektionen ausgesetzt sind wie Kinder. 
Wenn aber die Krwachsenen diese Erstinfektion iiberwunden 
haben, so diirften sie eigentlich beziiglich des Risikos spiiter 
an tertiiirer Tuberkulose zu erkranken in derselben Lage sein 
wie gleichaltrige gesunde Individuen, die ihre Infektion be 
reits als Kinder erworben haben. Mein Material wurde nicht 
bis zu einem so hohen Alter beobachtet, dass es begriindete 
Anhaltspunkte ergeben kénnte, wie diese Verhiiltnisse eigent- 
lich liegen. Theoretisch wiire es selbstverstiindlich vorstellbar, 
dass eine Primiirinfektion, die in den Jugendjahren erworben 
wurde, eine erhéhte Bereitschaft im mittleren Alter an Phthise 
zu erkranken mit sich fiihrt. Ks wiire aber auch mdglich, 
dass die Immunitiit, die auf eine »stumme» Infektion im Hr 
wachsenalter folgt, von einer anderen, bestiindigeren Art als 
die, die nach einer solchen Infektion im Kindesalter entsteht, 
ist. Fir eine solehe Hypothese kann man mdéglicherweise 
in den Krfahrungen, die man bei Nachuntersuchungen von in 
verschiedenem Alter exponierten Kindern gewonnen hat (Brera 
MAN (12), Brakunrna und Neumann) und die gezeiet haben, 
dass eine Exposition in den jiingeren Kindesjahren ein gris 
seres Risiko mit sich fiihrt an tuberkulésen Krankheiten nach 
Verlauf von einigen Jahren zu erkranken, als eine Exposition 
in den spiiteren Kinderjahren eine Stiitze finden. Weitere 
Theorien iiber dieses Gebiet zu besprechen, wiirde iiber den 
Rahmen dieser Arbeit herausfiihren. 

Selbstverstiindlich wiire es falsch zu behaupten, dass die 
Mehrzahl der Erwachsenenphthisen in latenten Kindheitsin 
fektionen ihren Ursprung hat; dies sogar dann, wenn man 
zeigen hiitte kénnen, dass tuberkulinpositive aber gesunde 
Kinder in den Jugendjahren in grésserem Ausmass an Lungen 
tuberkulose erkranken als tuberkulinnegative Kinder. Wenn 


| 
| 
| 
| 
| 
| 
| 
| 


DIE PROGNOSE DER OKKULTEN KINDERTUBERKULOSE 143 


wir wiissten, dass die eine Hiilfte derjenigen Kinder einer 
Bevélkerung, die Jahr um Jahr aus dem_ physiologischen 
Kindesalter austreten, tuberkuloseinfiziert ist und die andere 
Hiilfte nicht, ferner, wenn die iiusseren Lebensbedingungen 
fiir alle die gleichen wiiren und wenn schliesslich unter diesen 
in einer Gruppe von positiven und einer Gruppe von negativen 
Kindern sich zeigen wiirde, dass die ersteren in griésserem 
Ausmass als die letzteren in den Jugendjahren an Tuberkulose 
der Lungen erkranken, so koénnte man ohne Zweifel sagen, 
dass die Phthise des jugendlichen Alters bei dieser Bevilke- 
rung zum grossen Teil auf Kindheitsinfektionen beruht. Nun 
befindet sich indessen der Infektionsprozentsatz der Kinder 
an den meisten Orten der Kulturliinder im Sinken. Dies hat 
yur Folee, dass die Primiirinfektion in immer grésserem Aus- 
mass in das Erwachsenenalter verschoben wird und die Kind- 
heitsinfektionen eine immer kleiner werdende Rolle spielen. 
Aber mit einer verminderten Anzahl Kindheitsinfektionen ver- 
mindert sich auch die Anzahl Phthisen im Krwachsenenalter 
oder zumindest in den Jugendjahren, was eine Verminderung 
der Anzahl von Infektionsquellen mit sich fiihrt. Demnach 
scheint im Kampfe gegen die Tuberkulose die am meisten 
Krfolg versprechende Methode zu sein, die Kinder vor einer 


Tuberkuloseinfektion zu schiitzen. 


Die Untersuchung hat somit ergeben, dass ein tuberkulin- 
positives, aber hinsichtlich itiber den Primiirkomplex hinaus- 
vehende tuberkulése Krankheiten klinisch gesundes Kind, d. h. 
ein Kind mit »okkulter Tuberkulose» unter normalen Verhiilt- 
nissen ein groésseres Risiko als ein gleichaltriges tuberkulin- 
negatives Kind besitzt, wiihrend der niichsten 10—15 Jahre 
an manifester Tuberkulose zu erkranken und zu sterben. Hier- 
aus ergibt sich die praktische Folgerung, dass es wenigstens 
fiir die ersten 2—3 Dezennien unvorteilhafter ist mit Tuber- 
kulose im Kindesalter als nach dem Austritt aus demselben, 


angesteckt zu werden. 
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Zusammenfassung. 


Die Frage, auf welche die vorliegende Arbeit versucht 
eine Antwort zu geben, ist folgende: Besitzt ein tuberkulin- 
positives, aber von tuberkulésen Krankheiten, die iiber den 
Primiirkomplex hinausgehen, klinisch freies Kind, d. h. ein 
Kind mit »okkulter Tuberkulose», in der Zukunft ein Risiko 
an Tuberkulose zu erkranken oder zu sterben, das von dem 
eines gleichaltrigen, tuberkulinnegativen Kindes abweicht? 

Das Material der vorliegenden Arbeit besteht aus 1457 
Kindern im Alter von O0—15 Jahren, und stammt hauptsiich- 
lich aus dem Klientel der Poliklinik der Universitiitskinder- 
klinik in Uppsala. Ungefiihr die Hiilfte der Kinder des Ma- 
teriales war pirquetpositiv, die andere Hiilfte pirquetnegativ. 
Die Kinder wurden nach 5-——-23 Jahren (im Mittelwert 13.4 
Jahren) nachuntersucht. Von den Individuen des Ursprungs- 
materiales konnten in 97.2% Angaben erhalten werden, die 
zu vergleichenden Mortalitiitsberechnungen beziiglich Tuber 
kulose verwendet werden konnten und von 95.9% des Ur 
sprungsmateriales konnten niihere Angaben iiber den Gesund 
heitszustand zur Berechnung der Tuberkulosemorbiditiit ein 
geholt werden. Die Hiilfte der Kinder wurde bei der Nach 
untersuchung iirztlich untersucht und von ihren Lungen Rént 
genphotographien angefertigt. 

Bei der statistischen Bearbeitung des Materiales wurde 
zuerst die pirquetpositive und die pirquetnegative Gruppe in 
Altersgruppen nach ganzen Lebensjahren eingeteilt. Hernach 
wurde das Risiko an manifester Tuberkulose zu erkranken 
oder an Tuberkulose zu sterben fiir die verschiedenen Alters 
gruppen fiir eine der Gruppen des Materiales berechnet und 
mit Hilfe der sich ergebenden Risikowerte, wurde hernach 
fiir die andere Gruppe des Materiales die Anzahl von Krank- 
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heitsfiillen an manifester Tuberkulose bzw. Tuberkulosetodes- 
fille berechnet, die man Anlass hatte zu erwarten, wenn die 
Individuen der anderen Gruppe dasselbe Risiko an Tuberku 
lose zu erkranken bzw. zu sterben aufgewiesen hiitten, wie 
die erstere Gruppe. Die berechneten Werte wurden hernach 
mit der tatsiichlich beobachteten Anzahl Erkrankter bzw. Ver 
storbener der betreffenden Materialgruppe verglichen. 

Aus meinen Untersuchungen ergaben sich folgende Tatsachen: 

1.) Lin tuberkulinposctives, aber von tuberkulisen Krankheiten 
liber den Primdrkomplex hinaus, klinisch freves Nind, besitzt 
unter normalen Verhaltnissen ein grésseres Risiko als ein gleich 
altriges, tuberkulinnegatives Kind wihrend der ndchsten 10—15 
Jahre an manifester Tuberkulose zu erkranken und an Tuberku- 
lose zu sterben. Dieses erhihte Risiko besitzt das okkult tuber 
kulise Kind auch nachdem es aus den Kinderjahren ausgetreten 
ist und sich in den Jugendjahren befindet. 

2.) Wenigstens beziglich der ersten Dezennien des La 
bens ist es unvorteclhafter wahrend des Kindesalters mit Tuber 
kulose infizrert zu werden als nach dem Austritt aus diesem. 

Diese Feststellungen haben fiir die schwedische Arbeiter- 
klasse Giiltiekeit. 

Bei 355 pirquetpositiven Kindern wurden nach ungefiihr 
13 Jahren (wenigstens 5 und héchstens 23 Jahren) erneut 
Tuberkulinpriifungen ausgefiihrt, dabei ergab sich, dass alle 
immer noch tuberkulinpositiv waren. 


10—37282. Acta pediatrica. Vol. XIX. Supplementum I. 
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Kasuistik, 


umfassend alle an manifester Tuberkulose erkrankte Kinder des 
Materiales. 


Gruppe Pq+, mannliche Individuen. 


1. Geb. 1913. Pq+ 1916. Gesund bis 1932, von da ab 
zunehmende Miidigkeit und Husten. Herbst 1932 The. pulm, 
1934 Tod an Tbe. pulm. im Sanatorium. 

2. Geb, 1915. Pq-+ Juni 1925, Rtg. Hilusverdichtung. Nov 
1925 Tod an Meningitis tbe. 

3. Geb. 1903. Pq+ 1913. 1919 akute Nephritis, Lunge 
o. B. 1925 Diabetes mell., Lunge o. B. 1926 Miidigkeit, Abmage 
rung. 1927 Rtg. ausgebreitete tbe. Veriinderungen beider Lungen 
1927 Tod an Tbe. pulm. (Obd. Tbe. pulm. ce. cavern.) 

4. Geb. 1920. Pq+ 1924, Rtg. Hilusverdichtung. Aug 
1926 Schmerzen im Riicken, Rtg. Spondylitis the. Dez. 1926 
Tuberkulosebaz. im Urin. Jan. 1927 Spina ventosa. Okt. 1927 
Tod an Spondylitis tbe. 

5. Geb. 1906. Pq+ 1914, Rtg. 0. B. 1916 Husten, Rtg 
beiderseits supraclaviculiir kleinfleckige Zeichnung (Tbe. pulm.?) 
Gesund bis 1922, da Haemoptoe, Rtg. tbe. Veriinderungen der 
linken Lungenspitze. '/: Jahr Sanatoriumsbeh., dann keine Krank 
heitssymptome bis 1927, da erneute Haemoptoe, Rtg. tbe. Ver 
iinderungen beider Spitzen. 1930 Tod (Obd. The. pulm. amb. et 
tuberculomata cerebri et Tbe. miliaris). Registriert als Tbe. pulm 

6. Geb. 1914. Pq+ 1916. Gesund bis 1931, da Miidigkeit, 
Erbrechen, Fieber. Nach 11 Tagen Tod unter dem Bilde des 
Morb. Addisoni |Obd. The gland. supraren. amb. et Tbe. pulm. 
(sanat.?)|. Registriert als The. gland. suprarenalis. 

7. Geb. 1926. Pq+ 1927, Rtg. Hilusaffektion. 1928 Fieber, 
Husten. Nach 4 Monaten Tod an Tbe. pulm. et intestini. 

8. Geb. 1908. Pq+ 1916. Gesund bis 1925, da Husten, 
Miidigkeit, Abmagerung, Fieber. 1926 Tbe. pulm. 1926 Tod an 
Tbe. pulm. (Obd. Tbe. pulm. amb. et The. intestini ete.). 

9. Geb. 1914. Pq.+ 1920, Rtg. Hilusverdichtung. Gesund 
bis 1923, da Husten, Miidigkeit, Fieber, Rtg. Tbe. pulm. ec. cavern 
1924 Tod an Tbe. pulm. 
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10. Geb. 1924. 1924 im Alter von '/2 Jahr Pq+. 1925 
Tod an Tbe. pulm. (Obd. Tbe. pulm. amb. ec. cavern. et The. 
intestini et Otit. med. tbe. et Tonsillitis bil. the.). 

11. Geb. 1903. Pq+ 1917. Rtg. Hilusverdichtung. Gesund 

bis 1921—22, da Husten, Abmagerung, Fieber, im Sputum Tuber- 
kulosebaz. 1922 Tod an Tbe. pulm. ec. pneumothorace spontaneo 
(Obd. Tbe. pulm. amb. ec. cavern. et The. intestini ete.). 
12. Geb. 1910. Pq+ 1918. Gesund bis 1922, da Husten, 
Tbe. pulm. amb. 1927 Tod an Tbe. pulm. im Sanatorium. 
13. Geb. 1917. Pq+ 1918. Gesund bis 1921, da The. in 
mehreren Gelenken und tbe. Spondylitis. 1925 Tod an The. 
articulor. et Spondylitis tbe. et Meningitis the. Registriert als 
The. articulor. 

14. Geb. 1906. Pq+ 1914. 1915 Rtg. ein kleiner Herd 
im linken Infraclaviculargebiet. Gesund bis 1916, da Abmagerung, 
Husten u.s.w. 1920 The. pulm. 1932 Tod an The. pulm. (Obd. 
The. pulm. amb. et Tbe. intestini ete.). 

15. Geb. 1914. Pq+ 1926. Rtg. Primiiraffekt. Gesund bis 
1931, da Husten, Miidigkeit u.s.w. 1932 Rtg. Tbe. pulm. e. 
cavern. Im Sputum Tuberkulosebaz. Pneumothorax artefic. Sana 
toriumskur. 

16. Geb. 1924. Pq+ 1927, Rtg. Hilusverdichtung. Gesund 
bis 1928, da Schmerzen im Riicken. 1929 Rtg. Spondylitis the. 
et Pleuritis exsud. 1930 operiert (Albee), dann gesund. Re 
gistriert als Spondylitis the. 

17. Geb. 1918. Pq+ 1927, Rtg. Hilusverdichtung. Gesund 
2 Mon. lang, dann Pleuritis exsud. Wiederhergestellt nach 2 Mon. 
Kinige Wochen spiter Hinken, nach einem weiteren Monat wurde 
eine Coxitis tbe. festgestellt. 1928 Operation, Diagnose patholog. 


Rt 


anatomisch bekriaftigt. Hernach gesund. Registriert einerseits 
als Pleuritis exsud., andererseits als Spondylitis tbe. 

18. Geb. 1903. Pq+ 1913. 1914 Rtg. Hilusaffektion. 1916 
Haemoptoe, Tbe. pulm. dext.? 1920. Tbe. pulm. Sanatoriums 
kur. Gesund, zumindest seit 1924. 

19. Geb. 1902. Pq+ 1913, Rtg. Hilusverdichtung. Gesund 
bis 1930, da Pleuritis exsud. Ein halbes Jahr spiiter wurde The. 
pulm. mit Tuberkulosebaz. im Sputum festgestellt. Ein Jahr 
Sanatorium, dann gesund. Registriert einerseits als Pleuritis 
exsud., andererseits als Tbe. pulm. 

20. Geb. 1917. Pq+ 1929, Rtg. Hilusverdichtung. 1933 
Rtg. Hilusverdichtung. 1936 Rtg. Tbe. pulm. incip. dext. Ein 
halbes Jahr spiiter Rtg. Tbe. pulm. amb. progress., kommt in 
Sanatorium. 

21. Geb. 1906. Pq+ 1915. 1916 Lymphoma colli tbe., 
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welches dann lange eiterte. 1934 charakteristische Narbe am 
Hals. Sonst gesund. 

22. Geb. 1920. Pq+ 1923, Rtg. Hilusaffektion. Gesund 
bis 1935, Rtg. beiderseits infraclaviculir Flocken. Gesund bis 
1936, da Husten, Fieber, Miidigkeit, Abmagerung. Rtg. The. 
pulm. amb. cavern, 

23. Geb. 1906. Pq+ 1919. Gesund bis 1925, da Hae 
moptoe. 1928 erneut Haemoptoe, Rtg. Tbe. apicis pulm. sin., in 
Heilung begriffen. Hernach gesund. 


Gruppe Pq+ weibliche Individuen. 


24. Geb. 1903. 1914. Gesund bis 1924, da lang 
dauernder Husten. 1925 Rtg. The. pulm. bil. 1926 Tod an 
The. pulm. 

25. Geb. 1914. Pq+ 1928. 1928 Rtg. Hilusaffektion. Ge 
sund bis 1930, da Husten, Miidigkeit. Rtg. Tbe. pulm. bil. 1931 
Tod an The. pulm. 

26. Geb. 1909. 1916. Tod 3 Wochen  spiiter an 
Meningitis the. 

27. Geb. 1913. Pq+ 1918. 14 Monate spiiter Tod an 
Meningitis tbe. 

28. Geb. 1918. Pq+ 1922. Tod 2 Monate spiiter an Me 
ningitis the. 

29. Geb. 1913. Pq+ 1925, Rtg. Hilusdriisenvergrésserung. 
Gesund bis 1928, da Tbe. pulm. bil. 1931 Tod an The. pulm 

30. Geb. 1920. Pq+ 1924, Rtg. Hilusaffektion. 1926 Rtg 
The. pulm. bil. 1935 Tod an The. pulm. 

$1. Geb. 1907. Pq+ 1917, Rtg. Hilusaffektion. Gesund 
his 1927, da Haemoptoe, Rtg. Tbe. pulm. sin. 1927 Tod an 
Tbe. pulm. 

$2. Geb. 1924. Pq+ 1926, Rtg. o. B. 5 Wochen_ spiiter 
Tod an Meningitis tbe. 

33. Geb. 1902. Pq+ 1916. Gesund bis 1923, da Pleuritis 
exsud, 1924 Tbe. pulm. amb. 1927 Tod (Obd. Tbe. pulm. amb. 
et Tbe. miliaris ete.). Registriert einerseits als Pleuritis exsud., 
andererseits als Tbe. pulm. 

34. Geb. 1908. Pq.+ 1917, Rtg. Hilusaffektion. Gesund bis 
1928, da Pleuritis exsud. 1929 The. pulm. 1930 Tod an The. 
pulm. Registriert einerseits als Pleuritis exsud., andererseits als 
The. pulm. 

35. Geb. 1912. Pq+ 1923. Ungefiihr 1929—31 Tbe. pulm 
1932 Tod an Tbe. pulm. 
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36. Geb. 1905. Pq+ 1915, Rtg. Hilusaffektion. Gesund 
his 1916, da Husten, Fieber, Tbe. pulm. 1917 Tod an The. 
pulm. 

37. Geb. 1902. Pq+ 1914. Gesund bis 1924, da The. pulm. 
1925 Tod an Tbe. pulm. 

38. Geb. 1906. Pq+ 1918. Gesund bis 1922, da Husten, 
Abmagerung, Rtg. The. pulm. 1924 Tod an The. pulm. 

39. Geb. 1921. Pq+ 1929, Rtg. Hilusaffektion. Gesund 
his 1933, da Fieber, Miidigkeit, Husten, Rtg. Tbe. pulm. 1 Jahr 
Sanatoriumskur. 1936 Rtg. Fortschreiten des Prozesses. Erneut 
Sanatoriumsaufenthalt. 

10. Geb. 1922. Pqy+ 1925, Rtg. Hilusaffektion. 1926 Sehmer 
zen im Riicken, Rtg. Spondylitis tbe. 1 Jahr Sanatoriumskur, 
hernach gesund. 

41. Geb. 1911. Pq+ 1922, Rtg. Hilusaffektion. Gesund bis 
1928, da Rtg. ausgebreitete tbe. Veriinderungen in der linken 
Lungenspitze, Tbe. laryngis. 1 Jahr Sanatoriumskur, hernach 
gesund. 

42. Geb. 1916. Pq+ 1923, Rtg. Hilusdriisenvergrésserung. 
1924 und 1928 Rtg. Hilusaffektion. Gesund bis 1934, da Rtg. 
the. Veriinderungen in der linken Lungenspitze, im Sputum 
Tuberkulosebaz. Sanatoriumskur. 

13. Geb. 1925. Pq+ 1926, Rtg. Hilusaffektion. Gesund 
his 1928, da beginnende Gehstérung, Rtg. Spondylitis the. mit 
Senkungsabscess. Gipsbett. Gesund seit 1929. 

14. Geb, 1914. Pq+ 1916. Gesund bis 1935, da miide, 
Rtg. Tbe. apicis sin. 1936 im Sputum Tuberkulosebaz. 

15. Geb. 1909. Pq+ 1921, Rtg. Hilusaffektion. Gesund 
his 1931, da Rtg. The. pulm. dext., im Sputum Tuberkulosebaz. 
Forlaninibehandlung, Besserung. 

16. Geb. 1913. Pq+ 1920, Rtg. Hilusaffektion. Gesund 
his 1928, da wiederholte Haemoptoen und Pleuritis exsud. 1935 
Rtg. the. Veriinderungen in der rechten Lungenspitze. Registriert 
nur als Tbe. pulm. 

17. Geb. 1910. Pq+ 1917. Keine Krankheitszeichen bis 
1934, da Rtg. Tbe. apicis sin. (in Heilung begriffen). 

18. Geb. 1907. Pq+ 1917, Rtg. Hilusaffektion. Gesund 
bis 1930, da Pleuritis exsud., Rtg. The. pulm. sin. 1931 Rtg. 
Tbe. pulm. ec. cavern. Sanatoriumskur. 1935 gesund. Registriert 
nur als The. pulm. 

49. Geb. 1909. Pq+ 1913, Rtg. Hilusaffektion. Gesund 
bis 1922—23, da Fieber, Husten, Abmagerung. 1925 Rtg. alte 
Spitzentuberkulose. Rtg. 1931 und 1934 alte Spitzentbe. Subjektiv 
gesund seit 1923. 
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50. Geb. 1914. Pq+ 1922. Keine Krankheitszeichen bis 
1935, da Rtg. The. pulm. ec. cavern. 

51. Geb. 1917. Pq+ 1927, Rtg. Hilusaffektion. Gesund 
bis 1930, da anhaltender Husten. Ktg. ausgedehnte tbe. Ver 
jinderungen der linken Lunge. Forlaninibehandlung, Besserung. 

52. Geb. 1910. Pq+ 1917. Gesund bis 1925, da The 
peritonei (Probelaparatomie). Hernach gesund. 

53. Geb. 1913. Pq+ 1918. 1922 Rtg. Hilusaffektion. Ge 
sund bis 1931, da Pleuritis exsud. Rtg. The. pulm. 1935 Rtg. 
The. pulm. amb. progress. Sanatoriumskur. Registriert nur als 
The. pulm. 


Gruppe Pq—, m4nnliche Individuen. 


54. Geb. 1904. Pq— 1916. Gesund bis 1918, da Pleuritis 
exsud. 1919 Spondylitis the. 1920 Rtg. Tbe. pulm. 1920 Tod 
an Spondylitis the. Registriert einerseits als Pleuritis exsud. und 
andererseits als Spondylitis the. 


55. Geb. 1904. Pq— 1917. 1920—23 Husten. 1923 Rtg. 
The. pulm. bil. 1925 Tod an The. pulm. 
56. Geb. 1917. Pq— 1929, Rtg. Hilusaffektion. Gesund 


bis 1932, da Pleuritis exsud. 1934 Rtg. ausgedehnte the. Ver 
jinderungen der linken Lunge. Forlaninibehandlung, Besserung 
Registriert einerseits als Pleuritis exsud., andererseits als The. 
pulm. 

57. Geb. 1909. Pq— 1916. Gesund bis 1929, da Husten, 
Fieber, Bruststechen. 1932 Husten, Fieber. Rtg. ausgedehnte the 
Veriinderungen beiderseits. Sanatoriumskur. 

58. Geb. 1904. Pg 1913. Gesund bis 1934, da Rtg. The 
apicis dext. 1935 gesund. 


Gruppe Pq—, weibliche Individuen. 


59. Geb. 1910. Pq— 1917. Gesund bis 1931, da anhal 
tender Husten. 1932 Rtg. Tbe. pulm. 1932 Tod an The. pulm 

60. Geb. 1912. Pq-- 1914, Rtg. o. B. 1915 Tod an Me 
ningitis the. 

61. Geb. 1908. Pq— 1917. 192 Pleuritis exsud. 1928 


Tbe. pulm. 1928 Tod an The. pulm. Registriert einerseits als 
Pleuritis exsud., andererseits als Tbe. pulm. 

62. Geb. 1907. Pq— 1919. Gesund bis 1922, da Husten, 
Abmagerung. Rtg. 1923 The. pulm.? 1925 Rtg. The. pulm. bil 
1929 Tod an Tbe. pulm. 
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63. Geb. 1912. Pq— 1915. Gesund bis 1931—82, da 


Miidigkeit, Bruststechen, Haemoptoe. 1932 Rtg. Tbe. pulm. amb. 


Seit 1935 gesund. 
64. Geb. 1920. Pq 1923. 1930 Pleuritis exsud. Rtg. Tbe. 


pulm. dext. Sanatoriumskur. Gesund seit 1932. Registriert nur 


als The. pulm. 
65. Geb. 1908. Pq— 1916. Gesund bis 1934, da Miidig 


keit, Abmagerung. Rtg. Tbe. pulm.  Forlaninibehandlung, Bes- 


serung. 
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